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Siglas, acrónimos y símbolos 
 
ACV:   accidente cerebrovascular 
AF:     antecedentes familiares 
AIT:     accidente isquémico transitorio 
AP:  arteriopatía periférica 
CRD:   cuaderno de recogida de datos 
CI:      cardiopatía isquémica 
cHDL:    colesterol unido  a las lipoproteínas de alta densidad 
cLDL:   colesterol unido  a las lipoproteínas de baja densidad 
CT:      colesterol total 
CV:      cardiovascular 
DE:      desviación estándar 
DM:     diabetes mellitus  
DNIR:     déficit neurológico isquémico reversible 
EAC:  enfermedad arterial coronaria 
EAP:    enfermedad arterial periférica 
ECG:    electrocardiograma 
ECV:   enfermedad cardiovascular 
EF:     ejercicio físico 
FR:     factor de riesgo 
FRCV:    factores de riesgo cardiovascular 
GIM:     grosor íntima-media 
GEVA:   grupo de enfermedades cardiovasculares de Albacete 
HR:      hazard ratio 
HTA:     hipertensión arterial 
  
 
HVI:     hipertrofia ventricular izquierda 
IAM:    infarto agudo de miocardio 
IC:      insuficiencia cardiaca 
IMC:    índice de masa corporal 
IR:      insuficiencia renal  
ITB:     índice tobillo-brazo 
PA:      presión arterial 
PAD:   presión arterial diastólica 
PAS:    presión arterial sistólica  
RCV:    riesgo cardiovascular 
RR:     riesgo relativo 
SESCAM:  Servicio de Salud de Castilla la Mancha 
TG:     triglicéridos 
 
cm:     centímetro 
Km:  kilómetro 
kg:     kilogramo 
kg/m2:     kilogramos dividido por la estatura por metro cuadrado 
mg/dL:   miligramo por decilitro 
mmHg:     milímetro de mercurio 
<:        menor que 
>:       mayor que 
≤:       menor o igual que 
≥:        mayor o igual que 
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1 Introducción 
 
1.1 Enfermedad cardiovascular 
 
La enfermedad cardiovascular (ECV), especialmente la que tiene 
como base la aterosclerosis1 constituye uno de los  problemas de salud 
más importantes en el mundo, no solo por su importancia ya conocida en 
los países desarrollados, sino por el aumento creciente en los países en 
vías de desarrollo2. Engloba importantes trastornos según el territorio 
vascular afectado, como la enfermedad arterial coronaria (EAC), la 
enfermedad cerebrovascular y algunas enfermedades de la aorta y de la 
circulación arterial periférica3. Actualmente las ECV son la primera causa 
de hospitalización en la población española. 
Las tasas de morbilidad hospitalaria de las ECV han aumentado de 
un modo constante en hombres y mujeres en los últimos años y se prevé 
en los próximos años un aumento del número de hospitalizaciones por 
estas enfermedades, consecuencia del desarrollo tecnológico, que 
permite la supervivencia de los pacientes con ECV, y en menor medida 
por el envejecimiento de la población española2. 
 
Las ECV son la primera causa de mortalidad en la población 
española. Si diferenciamos por género, las ECV se mantienen como 
primera causa en mujeres, no así en los hombres, en los cuales la causa 
de mortalidad más frecuente son los tumores seguidos por las ECV4.  
La tasa de mortalidad cardiovascular ha aumentado 
exponencialmente conforme aumenta la edad, siendo superior a 1000 por 
cada 100.000 habitantes en mayores de 75 años en 2004. En España 
mueren más mujeres (55%) que hombres (45%) y la tasa de mortalidad 
ajustada por edad para el total de ECV y cardiopatía isquémica (CI) son 
relativamente más bajas que en otros países occidentales2. 
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La evolución del riesgo de mortalidad evaluado a través de la 
tendencia en la tasa de mortalidad ajustada por edad, muestra que entre 
los años 1990 y 2006 el riesgo de mortalidad por ECV descendió en 
España un 23 %, tanto en mujeres como en  varones. En este descenso 
probablemente haya influido una menor incidencia de  la enfermedad, 
quizá debido a una menor exposición de los pacientes a los factores de 
riesgo  cardiovascular (FRCV) y a una mayor supervivencia de los 
enfermos, consecuencia de una mayor efectividad en los tratamientos. A 
pesar de esta disminución del riesgo de mortalidad, la proporción de 
fallecimientos por CI se ha estabilizado en los países desarrollados; en 
concreto desde la década  de los noventa del pasado siglo5. 
Los costes de la atención sanitaria de las ECV han sido y son muy 
altos. En el año 2003 supuso 7.000 millones de euros, siendo el 5º país 
de la Unión Europea en este concepto2. 
 
1.2 Factores de riesgo cardiovascular 
 
1.2.1 Concepto 
 
Un FRCV se define en términos genéricos como cualquier rasgo o 
característica mensurable en un individuo el cual predice la probabilidad  
de que se manifieste clínicamente una enfermedad6.   
1.2.2 Tipos 
 
Los comienzos de la epidemiología CV están ya lejanos, en la 
década de los años 30 del pasado siglo, siendo en 1948 cuando comenzó 
el estudio Framingham, uno de los estudios que, además de acuñar  el 
término ―factor de riesgo‖, más ha aportado a la identificación de los 
principales FR de la ECV7.  Los FRCV se han clasificado en función de 
diversas propiedades como la de ser modificables o no modificables, 
grado de certeza, estilo de vida, o bioquímicos entre otros8.  
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Para facilitar su comprensión se exponen los referidos FRCV en 
tres apartados: 
1.2.2.1 FRCV relacionados con los estilos de vida: 
Dieta: 
En la sociedad occidental, y actualmente también en los países en 
vías de desarrollo, la mayoría de la población realiza una dieta con un alto 
contenido en grasa saturada de origen animal, colesterol, azúcares 
refinados y sal, junto con una inactividad física inadecuada. Este patrón 
nutricional nocivo actúa sobre varios FRCV y se traduce en aumento de 
las cifras de colesterol total (CT),  hipertensión arterial (HTA), sobrepeso u 
obesidad  y diabetes mellitus (DM) tipo 2. La denominada dieta 
mediterránea ha sido un patrón tradicional de alimentación en nuestro 
país. Esta es una dieta baja en grasas saturadas, rica en grasas 
monoinsaturadas, elevado consumo de aceite de oliva, cereales, 
verduras, frutas y legumbres y consumo moderado de pescado. La 
utilización de esta dieta ayuda a prevenir o a disminuir la aparición de 
FRCV8,9,10,11 y a su vez disminuye la mortalidad, sobre todo de origen 
cardiovascular y  por cáncer12,13. Recientemente se ha podido demostrar 
en un ensayo clínico realizado en España, que un suplemento de aceite 
de oliva virgen extra o nueces reduce la incidencia de episodios CV, 
incluida la mortalidad de causa CV en personas con alto riesgo 
cardiovascular14. 
Tabaco:  
El consumo de tabaco es uno de los factores de riesgo más 
importantes, estimándose que de un 20 % a un 30 % de las muertes 
coronarias, son atribuibles al consumo de tabaco. Contribuye de manera 
apreciable no solo a la aparición de infarto agudo de miocardio (IAM), sino 
también a la  enfermedad arterial periférica (EAP) y accidente cerebro-
vascular (ACV). Estos efectos adversos del consumo de tabaco se 
correlacionan con la cantidad de tabaco que se consume diariamente y 
con la duración del hábito. Cualquier grado de tabaquismo se asocia a un 
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mayor riesgo vascular, existiendo una relación lineal dosis-dependiente. El 
tabaco es perjudicial tanto en hombres como en mujeres, siendo 
particularmente más intenso en mujeres15. También se ha demostrado un 
mayor riesgo cardiovascular  (RCV) para los fumadores pasivos. Parece 
que la reducción de riesgo coronario se produce en los primeros meses 
siguientes al abandono del tabaco, igualándose a la de los no fumadores 
en un plazo de 2-3 años, al menos en pacientes en prevención secundaria 
en aquellos sujetos en prevención secundaria8,16,17.  
Inactividad física: 
La inactividad física se ha asociado con el aumento del riesgo de 
ECV y de mortalidad total18. Pequeños incrementos de la actividad física 
se han acompañado de un efecto beneficioso en el RCV8,19,20.  
1.2.2.2 FRCV modificables 
Hipertensión arterial: 
La importancia de la HTA radica en que es el principal factor de 
riesgo (FR) para la enfermedad cerebrovascular, insuficiencia cardiaca 
(IC) e insuficiencia renal (IR) y uno de los principales FR para la CI. Su 
asociación con otros FR, como la DM, la resistencia a la insulina, la 
dislipidemia o la obesidad aumenta considerablemente el RCV21. El 
tratamiento y control de este importante FRCV está en continua revisión22. 
Niveles elevados de CT y  colesterol unido a lipoproteínas de baja 
densidad (cLDL): 
La evidencia aportada hasta la actualidad avalan la relación de 
cifras elevadas de CT y cLDL con los episodios coronarios23,  por lo que 
su control se ha convertido en el primer objetivo a conseguir en el control 
de las dislipidemias24. La relación es directa, continua y gradual cuando 
los niveles son superiores a 200 mg/dl25. La reducción de las 
concentraciones de cLDL mediante fármacos ha demostrado su 
efectividad en prevención primaria y secundaria de la ECV, disminuyendo 
la morbimortalidad total26,27,28,29,30.  
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Colesterol unido a lipoproteínas de alta densidad (cHDL): 
Se ha demostrado una relación inversa e independiente entre los 
niveles de cHDL y el riesgo de padecer CI31,32. Esta relación es igual en 
hombres y mujeres, tanto en  prevención primaria como en la secundaria. 
Las concentraciones de cHDL están influidas por los antecedentes 
familiares y por otros hábitos de vida que también son FRCV, como el 
consumo de tabaco, la obesidad y la inactividad física33 . 
Triglicéridos elevados: 
Los triglicéridos muestran una asociación positiva con la CI, 
especialmente en mujeres y personas jóvenes. Es conocida la relación 
entre triglicéridos elevados y disminución del cHDL, asociación que ha 
requerido recientemente una atención especial34. Durante mucho tiempo  
se ha mantenido la controversia de si la elevación de los triglicéridos 
constituiría un FRCV independiente. Actualmente se apoya que así es, 
pero esta asociación con la ECV no es tan fuerte con como la demostrada 
por la hipercolesterolemia35. Otros estudios apoyan esta asociación36,37,38. 
Hiperglucemia/diabetes: 
Estudios epidemiológicos y clínicos indican que la DM es un FR 
coronario39. Es clásico y conocido que el riesgo de  IAM de un paciente 
con DM tipo 2, sin infarto de miocardio previo es similar a la de los no 
diabéticos con IAM previo40. 
Aunque es probable que un control estricto de la DM reduzca la 
enfermedad microvascular, los datos relativos a los efectos del control 
glucémico sobre los episodios coronarios son inciertos41. 
Obesidad: 
El sobrepeso y la obesidad, definida por el índice de masa corporal 
(IMC) cuando éste es ≥ 30 kg/m2, aumentan el RCV y el riesgo de 
mortalidad total. Hecho recientemente constatado en España, donde un 
IMC ≥35 kg/m2, ha demostrado ser predictor de mortalidad en un estudio 
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de cohortes42. Otros estudios prospectivos tanto en hombres como en 
mujeres han demostrado que el riesgo de CI comienza a aumentar con el 
sobrepeso. El sobrepeso y la obesidad tienen una influencia negativa 
sobre numerosos FRCV, incluyendo las concentraciones plasmáticas de  
cLDL, cHDL y triglicéridos, tolerancia a la glucosa y presión arterial (PA). 
Esta influencia favorecedora de la obesidad sobre el aumento de FRCV 
podría explicar el riesgo de desarrollar ECV. Por otro lado,  el exceso de 
grasa intraabdominal o troncal (obesidad central) parece que se asocia  
más estrechamente con el riesgo de CI y otras ECV que la obesidad 
general determinada por el IMC.43,44,45. 
1.2.2.3 FRCV no modificables: 
Edad y género:  
La edad y el género son los dos FR con mayor valor predictivo. El 
riesgo absoluto de CI aumenta con la edad46, tanto en mujeres como en 
hombres. En los varones la mayoría de los episodios de CI se observan 
por encima de los 55 años, mientras que en las mujeres la edad de 
aparición de CI está retrasada unos 10 años2. Además las mujeres 
presentan menor incidencia de IAM que los hombres, aunque éstos se 
encuentren bajo tratamiento cardioprotector47. 
Como el RCV aumenta a medida que aumenta la edad, en los 
grupos de más edad, las medidas preventivas suelen ser altamente 
efectivas. No obstante, este aspecto tiene su límite en el grupo de 
mayores de 75 años, donde es más discutible el empleo de medidas de 
prevención; sin embargo, la tendencia actual es valorar individualmente el 
riesgo y aplicar las medidas preventivas de acuerdo con las expectativas y 
la calidad de vida de un sujeto determinado48,49. 
Historia familiar de CI u otra enfermedad aterosclerótica prematura 
(menos de 65 años en mujeres y menos de 55 años en varones): 
Numerosos estudios han puesto de manifiesto la importancia de los 
antecedentes familiares de CI como FRCV. El riesgo de CI aumenta: 1) 
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cuando el sujeto está muy relacionado con una familia que ha 
desarrollado la enfermedad coronaria; 2) si el porcentaje de miembros de 
una familia con CI aumenta, y 3) cuando la edad de presentación de la CI 
es muy precoz50,51. 
Historia personal de enfermedad aterosclerótica. 
1.2.3 Aterosclerosis subclínica 
 
Los FRCV tradicionales se encuentran asociados a la extensión y 
gravedad de las lesiones ateroscleróticas. Por ello la detección subclínica 
de esta carga de aterosclerosis sería de gran utilidad para mejorar la 
predicción del riesgo de las ECV52. La  presencia de enfermedad 
aterosclerótica en cualquier lecho vascular implica la clasificación del 
paciente con un RCV muy elevado, lo cual indica que cualquier FRCV se 
debe tratar como si fuera prevención secundaria; es decir, un control del 
mismo más exigente con el fin de evitar las complicaciones de la 
aterosclerosis. Por este motivo, es de actualidad  detectar lesiones 
ateroscleróticas en personas sanas susceptibles de presentar esta carga 
de aterosclerosis, ya que éstas tienen un mayor riesgo de presentar 
aterotrombosis en cualquier otro lecho vascular, especialmente coronario 
y generar con ello la aparición de la ECV53. 
Para la detección de la enfermedad subclínica se utilizan varias 
técnicas como el índice tobillo-brazo (ITB), grosor íntima-media (GIM) 
carotídeo, calcio en las arterias coronarias, ecografía vascular con 
contraste, tomografía computarizada multidetector, resonancia magnética  
e imagen molecular. 
La valoración de la arteriopatía periférica medida por el ITB será la 
que se analice en el presente estudio, fundamentalmente por la mayor 
disponibilidad de esta técnica y las consecuencias de los resultados 
obtenidos54. 
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1.3 Enfermedad arterial periférica 
 
1.3.1 Concepto 
 
La EAP es uno de los términos que se utilizan para referirse a la 
obstrucción parcial o completa de las arterias más allá de la bifurcación 
aórtica. Aunque el término EAP en algunas ocasiones se utiliza para 
referirse a todas las arterias periféricas y/o a todas las etiologías, nos 
referiremos a la  enfermedad aterosclerótica oclusiva de las extremidades 
inferiores55.   
El síndrome de isquemia crónica de miembros inferiores engloba 
una serie de manifestaciones secundarias a la disminución del aporte 
sanguíneo que pueden comprometer la función o la viabilidad de la propia 
extremidad56.  
 
1.3.2 Diagnostico. Técnicas ITB 
 
El diagnóstico EAP se puede establecer con una anamnesis  y una 
cuidadosa exploración física, que permite la localización de la lesión y la 
determinación del estadio clínico del paciente, o mediante pruebas 
hemodinámicas no invasivas como el Doppler continuo y el eco-Doppler. 
Las pruebas invasivas, como la arteriografía, deben reservarse para 
aquellos casos en que se plantee un tratamiento quirúrgico o intra-
vascular. 
En lo que respecta a la exploración física hay que tener en cuenta: 
- La inspección, que permite determinar: 
o La coloración de la piel como factor indicativo de la circulación 
capilar. La extremidad suele estar pálida, palidez que se 
acentúa con la elevación de la extremidad. 
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o La temperatura cutánea. La frialdad indica mala perfusión 
arteriolar. 
o El estado tisular, valorando los signos de atrofia o la presencia 
de lesiones. 
o El relleno venoso. Un retraso del mismo indica mala perfusión. 
- La palpación es el método más sencillo y más importante de toda la 
exploración vascular. Se debe palpar el abdomen cuidadosamente 
para descartar la presencia de un aneurisma de aorta abdominal o 
de las arterias ilíacas. 
La palpación de pulsos en una persona sana se debe realizar a 
nivel femoral, poplíteo, pedio y tibial posterior 
- La auscultación permite detectar lesiones estenosantes incluso 
antes de que se produzcan síntomas. Un soplo puede indicar una 
lesión arterial, siendo máximo cuando la estenosis ronda el 70%, o 
la presencia de un estado hiperdinámico sin lesión arterial 
subyacente56.  
Sin embargo, la historia clínica y la exploración física de forma aislada 
tienen una sensibilidad muy baja para el diagnostico de enfermedad 
arterial periférica en miembros inferiores. 
La mayoría de los pacientes con EAP en extremidades son 
asintomáticos, lo cual puede explicarse  porque la afectación sea leve, sin 
limitación obstructiva al flujo, o porque no se realice la suficiente 
intensidad de ejercicio como para manifestar los síntomas propios de la 
EAP.  
Además de la historia clínica, puede sospecharse la EAP sintomática 
de miembros inferiores  mediante la cumplimentación de cuestionarios. En 
la actualidad se utilizan tres cuestionarios estandarizados para valorar los 
síntomas de la EAP: el cuestionario ―The Rose‖, que solo identificaba 
correctamente al 10% de los pacientes con un ITB alterado, de modo que 
presenta una sensibilidad de solo el 65% pero una alta especificidad (90-
100 %) en detectar claudicación intermitente. En un intento de mejorar los 
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cuestionarios para la detección del diagnóstico se elaboró el cuestionario 
de claudicación de Edimburgo, el cual mostró una sensibilidad del 91% y 
una  especificidad del 99% en el diagnóstico de claudicación intermitente. 
El tercero, es el cuestionario de San Diego, el cual fue desarrollado con el 
fin de evaluar los síntomas específicos de los miembros inferiores y la 
evaluación del dolor en la nalga, muslo y pantorrilla. 
La prueba más comúnmente usada para la valoración de la EAP en 
miembros inferiores es el ITB por ser sencilla, no invasiva, barata y 
presenta una alta sensibilidad y especificidad57,58. El ITB puede calcularse 
dividiendo la presión arterial sistólica (PAS)  braquial más alta entre la 
presión arterial medida en miembros inferiores a nivel de la arteria pedía o 
tibial posterior. Tradicionalmente para esta técnica se ha utilizado la 
técnica con ultrasonidos.  
Un ITB inferior a 0,9 indica un resultado anormal. Un ITB de 0,71-0,90, 
0,4-0,70, y menor de 0,40 representan estadios leve, moderado y grave 
de EAP en las extremidades inferiores respectivamente. Sin embargo, 
estas medidas no reflejan necesariamente el estado clínico del paciente. 
En general, la mayoría de los síntomas isquémicos aparecen en reposo 
cuando el ITB es menor de 0,50, mientras que la isquemia arterial clínica 
o gangrena ocurre cuando este es menor de 0,20. 
En pacientes con síntomas clásicos de claudicación pero con ITB 
normal o en cifras límite en reposo, es razonable medir el ITB después de 
la realización de ejercicio. Así con lesiones intermedias, puede que no se 
eleve la presión en reposo pero sí lo haga con el ejercicio. El ejercicio a 
realizar consistiría en mantener una velocidad constante en un test 
realizado caminando a unas 12 millas (19,31 Km) por hora con una 
inclinación del 12 % durante 5 minutos o hasta que aparezcan síntomas 
de claudicación intermitente. Una vez completado este ejercicio, el ITB es 
medido cada minuto hasta alcanzar las cifras basales antes de realizar el 
ejercicio. Una respuesta normal al ejercicio es una vasodilatación 
periférica y por lo tanto un ligero aumento o ausencia de cambios de la 
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presión arterial en el tobillo comparada con la presión arterial en reposo. 
Sin embargo, en pacientes con EAP en miembros inferiores, esta 
vasodilatación  da como resultado una disminución de la presión arterial a 
nivel distal de la estenosis. Por lo tanto, la disminución de la presión 
arterial en los miembros, caídas de 15 mmHg en la presión sistólica 
medida en el tobillo en respuesta al ejercicio es diagnóstico de EAP en los 
miembros inferiores. Para los pacientes que no puedan realizar esta 
prueba de ejercicio caminando, la pueden sustituir haciendo repeticiones 
de 50 flexiones plantares con sus rodillas completamente extendidas y 
medir después el ITB a los 30 segundos59,60. 
Si se sospecha EAP pero el ITB es normal o elevado, se puede 
calcular el índice tobillo-dedo. La calcificación de la media no es típica en 
los vasos digitales, por lo tanto no llegan a ser incompresibles. Por tanto, 
la valoración más precisa de la EAP puede realizarse con un pequeño 
manguito en el primer o segundo dedo. La presión en el dedo es 30 
mmHg menos que la presión en el tobillo, y un índice tobillo-dedo menor 
de 0,7 es considerado anormal. 
Cuando un paciente presenta un ITB anormal, es razonable intentar 
averiguar el nivel de la obstrucción arterial mediante medidas 
segmentarias  de presión arterial en los en miembros con un doppler de 
onda continua. Este test se encuentra disponible en la mayoría de los 
laboratorios vasculares. Se realizará una serie de medidas  de presión 
arterial con manguitos en lugares superiores e inferiores del muslo 
pantorrilla, tobillo, región transmetatarsiana y primer dedo. Así, una 
disminución de la PA de 20 a 30 mmHg o más entre dos segmentos 
consecutivos es altamente sugestivo de estenosis en el segmento arterial 
proximal de la colocación del manguito. Las limitaciones de esta técnica 
son la pérdida de lesiones intermedias que no provocan el descenso de 
presión arterial y la incapacidad para distinguir entre estenosis graves de 
una oclusión completa. 
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El registro del volumen del pulso es un estudio cualitativo para valorar 
la extensión de la AP en los miembros inferiores. Cuando solo se realiza 
esta técnica es capaz de detectar las lesiones oclusivas significativas en 
el 85% de los casos comparado con la angiografía. 
El eco-Doppler es preciso, fácil, barato, no invasivo, que valora 
anatómica y funcionalmente las propiedades de las estructuras vasculares 
de las extremidades inferiores. En comparación con la angiografía con 
contraste, la sensibilidad y especificidad total del eco-Doppler para 
detectar estenosis u oclusión es del 92 y el 97%, respectivamente61. Un 
examen completo por ecografía incluye eco en modo B, medir velocidades 
con doppler pulsado y doppler color.  
La angiografía por tomografía, usando contraste, se usa para detectar 
opacificidades  y visualizar la vasculatura de miembros inferiores. Es una 
técnica rápida que permite tener imágenes detalladas desde la aorta 
suprarrenal a los tobillos. Actualmente se pueden realizar 
reconstrucciones en tres dimensiones, lo cual permite una excelente 
visión de la anatomía normal, la enfermedad o previa a la 
revascularización de las arterias de las extremidades inferiores y 
estructuras extravasculares adyacentes en múltiples planos anatómicos. 
Comparada con la angiografía para detectar oclusiones tiene una 
sensibilidad del 85 al 100% y una especificidad del 98 al 100%. Como 
ventajas permite objetivar los depósitos de calcio en venas y permite 
planear estrategias de revascularización. Las desventajas son las altas 
dosis de radiación, la mala visualización de la anatomía a nivel tibial   y 
complicaciones del contraste.  
La arteriografía es la prueba considerada gold standard para el 
diagnóstico de AP en los miembros inferiores. Además, permite la medida 
directa de la presión intraarterial, formas de onda arteriales y gradientes 
de lesión. Sin embargo, raramente es utilizada para el diagnóstico de AP. 
Suele ser reservada para pacientes a los que se les va a realizar un 
procedimiento de revascularización.  Las desventajas incluyen las dosis 
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de radiación, complicaciones por contraste (nefropatía o reacción alérgica) 
y las complicaciones de la punción arterial (hemorragias, 
infecciones,…)57. 
 
1.3.3 Clínica. Grados 
 
Las manifestaciones clínicas dependerán del tipo de lesión arterial, 
de su localización y del grado de circulación colateral. Los síntomas se 
clasifican, según La Fontaine, en 4 estadios: 
a) Estadio I 
El paciente no tiene síntomas, pero una sencilla exploración 
clínica mostrará la presencia de un soplo o la ausencia de pulsos 
normalmente presentes. Detectar la enfermedad en este estadio 
nos permite modificar los FR y evitar su progresión. 
 
b) Estadio II 
El riego es suficiente para los tejidos cuando el paciente está 
en reposo, pero no cuando hace un ejercicio físico (EF). Después 
de caminar un número variable de metros, aparece el dolor en una 
masa muscular que obliga a pararse. El dolor desaparece a los 
pocos minutos. Esto se conoce como claudicación intermitente. 
Lógicamente, si el paciente limita su actividad física el dolor no 
aparecerá, dado que se relaciona solo con el EF.  
En este estadio se produce una ―isquemia funcional‖ que 
dependerá de la actividad física del paciente. Arbitrariamente, se 
ha dividido en estadio IIa si el paciente puede caminar 150 metros 
en llano sin que aparezca dolor, y en IIb si el dolor aparece antes 
de caminar 150 metros. 
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c) Estadio III 
Se caracteriza por la aparición de dolor en reposo en el pie, 
en los dedos o en el talón. Primero aparece con el decúbito porque 
se anula la presión hidrostática, por el efecto gravitatorio. Por ese 
motivo los pacientes tienen tendencia a dormir sentados en un 
sillón o a colgar una pierna fuera de la cama. La disminución 
progresiva del flujo arterial llevará al dolor constante en la 
extremidad, que no se alivia con analgésicos habituales y que es 
una señal de alarma para la viabilidad de la extremidad. En esa 
situación se produce la llamada ―isquemia crítica‖, definida por la 
presencia de dolor en reposo de más de 2 semanas de duración y 
una presión arterial en el pie de menor de 50 mmHg. 
d) Estadio IV 
Es la fase final de la evolución de una isquemia crónica de 
miembros inferiores, aunque el paciente no haya pasado por los 
estadios anteriores ni necesariamente tenga que hacerlo. Se 
caracteriza por la presencia de lesiones o gangrena, habitualmente 
en los dedos o el talón. 
Sólo entre el 1 y el 3% de los pacientes con isquemia de los 
miembros inferiores alcanzan esta fase, pero indica un grado 
avanzado de arterioesclerosis, que al cabo de 5 años entre el 50 y 
el 75% de los pacientes habrán fallecido56.  
 
1.3.4 Prevalencia 
 
La prevalencia de claudicación intermitente en personas mayores 
de 50 años se ha estimado entre el 2-7% en hombres y 1-2% en mujeres, 
pero estas cifras subestiman la presencia de EAP62,  como también se ha 
observado en el estudio ARTPER, cuyo objetivo fue determinar el 
infradiagnóstico de la EAP. Para ello estudiaron 3.786 pacientes mayores 
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de 49 años, considerando como infradiagnósticos aquellos que tenían un 
ITB  menor de 0,9 y no estaban diagnosticados; también se valoró la 
presencia de claudicación intermitente por el cuestionario de Edimburgh. 
Los resultados mostraron que el 7,6% tenía un ITB inferior a  0,9 y por 
tanto AP. De estos pacientes estaban infradiagnósticados el 80,7%, a 
pesar que el 29,3%  tenía clínica de claudicación intermitente, y el 
infradiagnóstico fue superior en mayores de 70 años (OR= 3,12; IC 95%: 
1,12-8,67) e inferior en fumadores o exfumadores (OR= 0,20; IC 95%: 
0,07-0,59), si había claudicación intermitente (OR =0,40; IC 95%: 0,18-
0,89), y cuando el ITB estaba situado entre 0,7 y 0,5 (OR= 0,36; IC 95%: 
0,16-0,81) o era inferior a 0,5 (OR= 0,04; IC 95%: 0,01-0,20)63.  
La prevalencia de la EAP depende estrechamente de la edad, 
como ya expusieron Criqui et al64 hace tiempo (3% en menores de 60 
años y más del 20% en mayores de 75 años, más elevado en varones). 
En el estudio Rotterdam, la prevalencia de EAP, medida por la realización 
del ITB (<0,9), fue más elevada, como corresponde a personas de más 
edad: 19,1% (16,9% en hombres y 20,5% en mujeres), de los cuales solo 
un 6,3% eran sintomáticos (8,7% en hombres y 4,9% en mujeres), más 
elevado en hombres aunque la frecuencia más elevada de un ITB<0,9 era 
en mujeres. En este estudio también aumentaba el porcentaje de sujetos 
con EAP con la edad65.  
En nuestro país, el Grupo de Enfermedades Vasculares de 
Albacete (GEVA) valoró la prevalencia de la EAP y su relación con otros 
FRCV en población general por encima de los 40 años de edad. La 
prevalencia de EAP  valorada por el ITB fue  del 10,5%, un 9,7% en 
mujeres y 11,4% en varones. Acorde con el resto de estudios, el valor del 
ITB decrecía conforme aumentaba la edad66.  
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1.3.5 Incidencia 
 
En el estudio de Framingham67 se mostró que la claudicación 
intermitente se incrementaba hasta los 75 años, y después disminuía. En 
todas las edades los hombres tenían cerca del doble de claudicación 
intermitente respecto a las mujeres varones, así en grupo de edad más 
joven de 45 a 54 años la incidencia fue de 0,9% en hombres y 0,9% en 
mujeres, de los 55 a 64 años 2,1% en hombres y 1,2% en mujeres, de 65 
a 74 años 2,5% en hombres y 1,5% en mujeres, descendiendo como se 
ha comentado previamente en el último grupo de edad de 75 a 84 años 
conde los hombres tuvieron una incidencia del 1,9% y las mujeres del 
1,1%. Una alta incidencia de 15,5  por cada 1000 personas-año fue 
hallado en varones y  mujeres con edades comprendidas entre los 55 y 74 
años en el Edinburgh Artery Study68. 
No se han encontrado muchos estudios basados en la incidencia 
de EAP según los valores del ITB. En los participantes varones del 
Limburg PAOD Study69, se apreció una incidencia de EAP de  11 por cada 
1000 personas-año (8,4 en hombres y 14,2 en mujeres), que se 
incrementaba con la edad. Al separarla en asintomática y sintomática, en 
el caso de la EAP asintomática fue de 9,9 por cada 1000 personas-año 
(7,8 en hombres y 12,4 en mujeres) y en la EAP sintomática de 1 por cada 
1000 personas-año (0,4 en hombres y 1,8 en mujeres). 
 
1.3.6 Relación del ITB con la morbimortalidad 
 
Debido a la importancia de las ECV en relación con la 
morbimortalidad, la detección temprana de ECV constituye una prioridad, 
ya que ello implicaría una acción intensa sobre los FRCV y por tanto, 
reducir la morbimortalidad debida a esta causa. En este sentido, la 
medición del flujo periférico mediante el ITB se muestra como un 
excelente método diagnóstico de la EAP subclínica. Una vez 
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diagnosticada, el tratamiento y control de los FRCV se realizarán como si 
de prevención secundaria se tratase. 
La asociación de los distintos FRCV con la EAP detectada por el 
ITB ha mantenido su consistencia. Tanto en el estudio Rotterdam65,como 
en el GEVA66 se ha observado esta asociación, tan frecuente, que en el 
caso del GEVA más del 91% de los pacientes con AP presentaban 
asociados uno o más FRCV. 
Otra característica de la EAP es su asociación con la aterosclerosis 
en otros lechos vasculares, lo que le confiere su pronóstico incierto y un 
riesgo muy alto de padecer ECV. En el Cardiovascular Health Study se 
siguió durante 10 años a individuos mayores de 65 años los cuales fueron 
clasificados según tuvieran enfermedad subclínica o no. Se registró como 
enfermedad subclínica: anormalidades electrocardiográficas, ITB menor o 
igual de 0,9, estenosis de la arteria carótida interna mayor del 25% o GIM 
en la arteria carótida común o interna mayor de un percentil 80  en estos 
territorios en pacientes con enfermedad coronaria, anormalidades 
ecocardiográficas, alteración en la contractilidad cardiaca, fracción de 
eyección disminuida, hallazgo de angina o claudicación intermitente sin 
clínica previa. En total se estudiaron a 5779 participantes, de los cuales 
un 26 % (1499) no tenían ECV, un 42,5 % (2454) tenían enfermedad 
subclínica y un 31,6% (1826) presentaban síntomas. La prevalencia de la 
ECV sintomática o subclínica se incrementaba con la edad, y los 
participantes sin ECV eran en mayor proporción mujeres (30,1% de 
mujeres frente al 20,4%  de hombres), y mayor en participantes de raza 
blanca que en los de raza negra (26,9% frente al 20,8%). Del conjunto de 
participantes sin clínica de ECV el 62% tenían ECV subclínica, los cuales 
a su vez tuvieron unas tasas mayores de enfermedad coronaria, IAM, 
angina y muerte por enfermedad coronaria, ictus y mortalidad total. Este 
mayor riesgo se mantuvo a lo largo de los 10 años  en que se desarrolló el 
estudio. A su vez la incidencia de mayor riesgo fue superior en hombres 
que en mujeres, tanto en el grupo que no tenia enfermedad subclínica 
(12,7 por cada 1000 personas-año para mujeres y 16,4 por cada 1000 
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personas/año para varones) como en el que sí la tenía (28,5 por cada 
1000 personas-año para mujeres, respecto a 45,6 por cada 1000 
personas/años para varones). Estos resultados indican que sería 
interesante detectar la enfermedad subclínica para identificar a los 
pacientes con un mayor riesgo para presentar ECV, lo que nos permitiría 
tratarlos de un modo más eficaz con terapias recomendadas para 
pacientes de alto riesgo70.  
Asociación que también se observó en el estudio ARIC donde se 
analizaron 15.160 individuos de mediana edad, y en el cual se vió que la 
prevalencia de clínica de enfermedad coronaria, ictus o accidentes 
isquémicos transitorios y la afectación por placas de ateroma en las 
arterias carótidas aumentaban conforme disminuían los valores del ITB, 
sobre todo en aquellos pacientes cuyos  niveles eran menores de 0,9 en 
los cuales se observó que tenían el doble de prevalencia de enfermedad 
coronaria que los que tenían el ITB mayor de esta cifra (ajustado por la 
edad la OR= 2,2; IC 95%: 1,1-5,1 en hombres afroamericanos y una 
OR=3,3; IC 95%: 2,1-5,0 en los de raza blanca). También tenían más 
riesgo de ictus y accidentes isquémicos transitorios (AIT)  (OR=4,2; IC 
95%: 1,8-9,5 en afroamericanos y  una OR=4,9; IC  95%: 2,6-9,0  en los 
de raza blanca). En mujeres, estas asociaciones no fueron 
estadísticamente significativas. Incluso en los pacientes que no tenían 
clínica de ECV, al tener el ITB menor de 0,9, tenían una alta prevalencia 
de afectación de placa de ateroma en carótida subclínica. El ITB también 
se ha relacionado de forma inversamente proporcional con el grosor 
intima-media de la carótida en ambos géneros y en las poplíteas solo en 
hombres71.  
Estos hallazgos son consistentes con la estrecha relación que la 
EAP mantiene con la aterosclerosis coronaria y cerebrovascular, como 
también se ha observado que los pacientes que tenían EAP un 29,4% de 
hombres y un 21,2% de mujeres también tenían enfermedad coronaria o 
enfermedad cerebrovascular respecto a los que no tenían EAP 11,5% en 
varones y 9,3% en mujeres64,72.  
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Esta relación con los dos territorios vasculares más importantes de 
la ECV sugiere una relación causal entre la EAP y aquéllos, más allá de la 
relación ya conocida entre los FRCV clásicos  y la aparición de CI o ACV. 
En relación con este propósito se llevó a cabo un estudio en Estados 
Unidos en 1989 donde se midió el ITB a 5084 individuos mayores de 65 
años, en los que se valoró la prevalencia de ECV (la cual comprendía 
antecedentes personales de IAM, angor, IC congestiva, ictus y accidente 
isquémico transitorio [AIT]), los FRCV (HTA, DM, tabaquismo) y medidas 
no invasivas de enfermedad subclínica (estenosis carotidea, 
anormalidades en el ecocardiograma y en el electrocardiograma). Al 
estratificar los valores del ITB menores de 0,9 se observó que cuanto 
menor era el valor del ITB había mayor número de individuos con ECV 
establecida, FRCV y enfermedad subclínica. Los participantes que tenían 
el ITB menor de 0,8 presentaron 2 veces más episodios de ECV que los 
que lo tenían por encima de 1. La asociación de los FRCV  con el ITB fue 
similar en hombres y mujeres, excepto el cLDL que se relacionó de un 
modo inversamente proporcional con el ITB, sólo en mujeres. Dentro de 
los FRCV que se relacionaron con un ITB menor de 0,9 se encontraron el 
tabaquismo (OR=2,55; IC 95%: 1,76-3,68), la DM (OR=4,05; IC 95%: 
2,78-5,9), la edad (OR=1,69; IC 95%: 1,5-1,9) y el no ser de raza blanca 
(OR=2,12; IC 95%: 1,3-3,4); en el caso de la HTA sólo se ha relacionado 
con las elevaciones de la PAS. Respecto a la enfermedad subclínica 
detectada por otras medidas no invasivas se relacionaron de modo 
inversamente proporcional con el valor del ITB. Los resultados de este 
estudio también apoyan el  infradiagnóstico de la EAP atendiendo solo a 
la clínica, ya que solo presentaban  síntomas  un  2% del total y con un 
ITB menor de 0,9 el 12,4%. También se observó un menor número de 
mujeres respecto a hombres con EAP (13,8% varones y 11,4 % 
mujeres)73. Estos datos concuerdan en parte con los obtenidos en el 
Framingham Offspring Study donde la hipercolesterolemia, cHDL 
(OR=0,9; IC 95%: 0,8-1,0  por cada 5 mg/dl de aumento) , HTA,  (OR= 
2,2; IC 95%: 1,4-3,5), tabaquismo (OR=2; IC 95%: 1,1-3,4) incluyendo la 
cuantificación de paquetes-año (OR =1,3 por cada 10 paquetes año; IC 
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95%: 1,2-1,4),  fibrinógeno  (OR=1,2 por cada 50 mg/dl; IC 95%: 1,1-1,4) y 
prevalencia de enfermedad coronaria (OR=2,6; IC  95%: 1,6-4,1) se han 
relacionado con la EAP74.  
Una vez observada la consistencia de la asociación de la EAP 
medida por el ITB con los FRCV y las principales ECV, el siguiente paso 
sería averiguar si los pacientes que padecen EAP presentan más riesgo 
de desarrollar ECV en otros territorios vasculares, especialmente el 
coronario y el cerebral, y si morían más por estas causas de origen CV  
y/o por todas las causas.  
Muchos son los estudios que han intentado aclarar esta cuestión, 
uno de ellos es el Cardiovascular Health Study en el que se siguieron 
5888 personas mayores de 65 años sin enfermedad cardiovascular previa 
y se analizó la mortalidad total y la incidencia de eventos cardiovaculares, 
incluyendo dentro de éstos la mortalidad cardiovascular, IAM fatales y no 
fatales, IC congestiva, angor, ictus y hospitalización por AP. La mortalidad 
total al cabo de 6 años fue mayor en los pacientes con enfermedad 
cardiovascular y un ITB menor de 0,9, en concreto un 32,3%, respecto a 
los que no tenían ninguno de los dos (8,7%; p<0,01). Los resultados 
fueron similares para la recidiva y la incidencia de ECV, ya que una vez 
ajustado por edad y género el riesgo relativo (RR) de morir por cualquier 
causa fue de 1,5 (IC 95%: 1,20-1,89), mortalidad cardiovascular 2,04 (IC 
95%: 1,05-2,79) e IAM 1,61 (IC 95%: 1,18-2,19). El riesgo absoluto y 
relativo fue mayor en aquellos pacientes que tenían el ITB inferior a 0,9 
sin ECV  para todos los eventos excepto el ictus, apreciándose una 
mortalidad por causa cardiovascular (CV) más elevada (RR 2,86; IC 95%: 
1,79-4,55) que la total (RR 2,44; IC 95%: 1,94-3,08), siendo en estos 
casos el ITB más especifico (92%) como predictor de eventos CV que los 
participantes que tenían enfermedad cardiovascular. Concluyen los 
autores que el ITB disminuido es un FR independiente para la incidencia y 
recidiva de ECV y mortalidad75.  
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The Framingham Study examinó a una muestra pequeña de 
hombres y mujeres con una media de edad de 80 años y los siguió  a lo 
largo de 4 años valorando la aparición de  ictus, enfermedad coronaria y 
muerte. Se observó que en los participantes había un 20% con  un ITB  
inferior a 0,9 y de éstos sólo el 18 % presentaban clínica de claudicación 
intermitente. Una tercera parte  tenían un ITB  normal y más de la mitad 
(55%) de los que lo tenían disminuido tenían enfermedad cardiovascular 
asociada al inicio. Al analizar la incidencia de nuevos eventos se vió un 
incremento estadísticamente significativo de ictus y accidentes isquémicos 
transitorios en personas con el ITB bajo (OR=2; IC del 95% de 1,1 - 3,7), 
esta diferencia no fue significativa con la enfermedad coronaria o la 
mortalidad76.  
Wild et al77 estudiaron 1467 hombres y mujeres con edades 
comprendidas entre los 55 y 74 años y se les siguió durante 15 años o 
hasta su fallecimiento. De la muestra el 17 % tenía un ITB menor de 0,9 y 
un 25 %   presentaba síndrome metabólico. El ITB bajo fue más 
prevalente en este grupo (24% respecto al 15% de los que no lo tenían 
(p<0,01). Durante el seguimiento se produjeron 226 fallecimientos de 
causa cardiovascular y 462 eventos cardiovasculares no fatales y se pudo 
comprobar que una vez ajustado por los FRCV clásicos  y el síndrome 
metabólico, aquellos pacientes con ITB  bajo tenían 1,5 veces más riesgo  
de sufrir muerte de etiología cardiovascular y padecer todas las ECV, 
comportándose el ITB bajo como un predictor de riesgo  independiente 
para la ECV. 
The Strong Heart Study78 estudió la relación del ITB  alto y bajo con 
el riesgo cardiovascular en 4393 indios americanos a los cuales se les 
siguió una media de  8 años. El ITB fue  inferior  a 0,9 en el 4,9% de los 
participantes, presentando asociación con DM, albuminuria y HTA (60,2%, 
44,4% y 50,1%) en comparación con los que tenían un ITB normal 
(44,4%, 26,9%, y 36,5%) (p<0,0001). Después de ajustar por los 
principales FRCV, el riesgo de mortalidad total fue 1,69 veces más 
frecuente  (IC 95%: 1,34-2,14) entre los pacientes que tenían el ITB 
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disminuido y 2,52 veces (IC 95: 1,74-3,64) cuando la variable dependiente 
fue la mortalidad de causa CV. 
Resultados similares en cuanto a la mortalidad por todas las 
causas encontraron Hooi et al79  los cuales  siguieron durante 7 años a 
3649 sujetos con edades comprendidas entre los 40 y 78 años con EAP 
asintomática, observando una OR 1,4( IC 95%: 1,1 - 1,8). También 
encontraron los autores relación con la mortalidad cardiovascular 
(OR=1.5; IC 95%: 1,1-2,1) y con la morbilidad CV (OR= 1.6; IC 95%: 1,3-
2,1). 
Heald et al80 en una revisión sistemática recopilaron 11 estudios, 
44.590 individuos procedentes de siete  países diferentes observaron este 
mayor riesgo cardiovascular asociado a la disminución del ITB  (cuya 
prevalencia oscilaba entre el 3,8 y el 20%), con un RR de mortalidad total 
de 1,6 (IC 95%: 1,32-1,95), mortalidad CV 1,96 (IC 95%: 1,46-2,64), 
enfermedad coronaria 1,45 (IC 95%: 1,08-1,93) e ictus 1,35 (IC 95%: 
1,10-1,65) después de ajustar por edad, género, prevalencia de ECV y 
FRCV clásicos.  
Posteriormente a esta revisión sistemática se realizaron otros 
estudios. Así, en 2009 Diehm et al81 incluyeron 6880 personas mayores 
de 65 años en un estudio de cohortes prospectivo a las que siguieron 
durante un periodo de 5 años, de las cuales 836 (12,3%) tenían EAP 
asintomática y  593 (8,7%) sintomática. Fallecieron 19,5 de los pacientes 
sin EAP, 41,7 con EAP asintomática y 53 con EAP sintomática por cada 
1000 pacientes-año. El riesgo en pacientes sintomáticos estuvo asociado 
con el combinado mortalidad total y eventos CV (que incluían IAM, 
revascularización coronaria, ictus, revascularización de carótidas o 
patología vascular periférica en miembros inferiores)  con una Hazard 
Ratio (HR)= 1,48; IC 95%: 1,21-1,80, pero no con la mortalidad total 
exclusivamente, mortalidad total e IAM e ictus, eventos CV, ni eventos 
cerebrovasculares. Al comparar los pacientes sin EAP con aquellos que 
tenían EAP asintomática éstos tenían un mayor riesgo (HR=1,81; IC 
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95%:153-2,14) y este riesgo era mayor aún con los pacientes con EAP 
sintomática (HR=2,66; IC 95%: 2,25-3,15). También estaba incrementado 
el riesgo de muerte prematura en el caso de los pacientes con EAP 
asintomática (HR=1,89; IC 95%: 1,53-2,14) y en mayor medida en los 
pacientes con EAP sintomática (HR=2,66; IC 95%: 2,25-3,15).  
En cuanto a los eventos cerebrovasculares, la relación fue menor 
(HR=1,45; IC 95%: 1,06-1,98), incluyendo ictus isquémicos y 
hemorrágicos,  respecto a los  eventos CV (HR= 1,89; IC 95%: 1,56-2,28). 
Cuanto mayor era el descenso del ITB, mayor era  el incremento del RCV. 
Así, los pacientes con un ITB <0,5 tenían 6 veces más riesgo de padecer 
eventos, riesgo que se mantenía independiente después de ajustar por 
otros FRCV (HR= 4,5;  IC 95%: 3,57-6,05). Después de ajustar por los 
principales FRCV se apreció  una asociación fuerte e independiente del 
ITB bajo con el combinado la mortalidad total y eventos CV  (HR= 2,17; IC 
95%: 1,90-2,48). 
Hasen et al82 han demostrado recientemente que un ITB 
disminuido  se ha asociado con mayor mortalidad cardiovascular (RR= 
2.57; IC 95%: 1,50-4,40) y mortalidad por todas las causas (RR= 2,02; IC 
95%: 1,47-2,76) independientemente de tener como FR asociado  la 
diabetes. 
Aunque el riesgo de eventos cerebrovasculares es menor que el de 
episodios cardiovasculares, como ha quedado reflejado en un estudio 
anterior84, parece que sí está relacionado un ITB con el ictus, como 
demuestran Meves  et al83 en cuyo estudio el riesgo de ictus, exceptuando 
el hemorrágico, era el doble para el total de ictus y el triple en el caso de 
los ictus  fatales. Los resultados obtenidos fueron: HR= 1,6 (IC 95%: 1,1-
1,2) para todos los ictus, HR=1,7 (IC 95%: 1,2-2,5) para los ictus 
isquémicos, HR=0,7 (IC 95%: 0,2-2,2) para los ictus hemorrágicos, 
HR=2,5  (IC 95%: 1,2-5,2) para los ictus fatales y 1,4 (IC 95%: 0,9-2,1) 
para los ictus no fatales. Resultados concordantes con los obtenidos por 
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Diehm et al. En ambos casos el riesgo de ictus fue mayor a medida que 
disminuía el ITB. 
En lo referente a la EAC en el estudio ARIC, tras seguir a 12.186 
sujetos de raza blanca y afroamericanos durante 13,1 años, se observó 
que tuvieron eventos coronarios, incluyendo fatales y no fatales, 964  
participantes. Los pacientes de raza blanca con un ITB  inferior a 0,9  
tuvieron una HR ajustada por la edad de 2,81 (IC 95%: 1,77-4,45) en 
varones y HR=2,05 (IC 95%: 1,20-3,53) en mujeres, mientras que en los 
afroamericanos fue de 4,86 (IC 95 %: 2,76-8,47) en varones y 2,34 (IC 95 
%: 1,26-4,35) en mujeres. El riesgo de enfermedad coronaria se elevaba 
exponencialmente con la disminución del ITB. De este modo, por cada 
descenso de 0,10 del ITB se incrementa un 25% el riesgo de enfermedad 
coronaria en varones y un 20% en mujeres de raza blanca y en 
afroamericanos un 34% en varones y 32% en  mujeres84.  
En relación con la progresión de la aterosclerosis coronaria, 
Hussein et al85 han valorado recientemente mediante técnica de imagen 
de ultrasonidos intravasculares (IVUS) la carga de aterosclerosis 
coronaria en pacientes con CI asociada o no a la presencia de EAP 
medida por el ITB. Los pacientes afectos de EAP presentaban un mayor 
porcentaje en el volumen de la placa de ateroma respecto a los que no 
presentaban EAP (40,4 ± 9,2% vs 38,5 ± 9,1%, p=0,002), y porcentaje de 
pacientes en cuyas imágenes se encontraron calcio (35,1 ± 26,2% vs 
29,6% ±24,2%, p=0,002), en asociación con un menor volumen de la luz 
de los vasos (275,7 ± 101,6 mm3 vs. 301,4 ± 110,3 mm3, p < 0,001) y el 
volumen de la pared de los vasos (467,7 ± 166,8 mm3 vs. 492,9 ± 169,8 
mm3, p = 0,01). En varias evaluaciones, los pacientes con EAP tuvieron 
una mayor progresión del volumen de la placa de ateroma (+0,58 ±0.,8% 
vs. +0,23 ±0,3%, p = 0,009) y un total del volumen de la placa (-0,17 ± 
2,69 mm3 vs. -2,05 ± 2,15 mm3, p = 0,03) y experimentaron un mayor 
número de eventos cardiovasculares (26,3% vs. 19,8%, p = 0,03). En los 
pacientes con EAP y sin ella, respectivamente, disminuyeron los niveles 
de cLDL a menos de 70 mg/dl, lo que se asoció con una menor 
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progresión del porcentaje del volumen de la placa de ateroma (+0,16 ± 
0,27% vs. +0,76 ± 0,20%, p = 0,04; y +0,05 ± 0,14% vs. +0,29 ± 0,13%, 
p<0,001) y volumen total de la placa de ateroma (-0,03 ± 1,9 mm3 vs. +1,0 
± 1,4 mm3, p = 0,04; y -3,3 ± 1,1 mm3 vs 1,6 ± 1,0 mm3, p<0,001). Se 
concluye  que los pacientes con enfermedad arterial coronaria afectos de 
EAP ocultan una carga de aterosclerosis con una mayor extensión y 
calcificación coronaria, remodelado arterial estenosante, y una mayor 
progresión de la enfermedad. Estos cambios pueden contribuir a la 
presentación de efectos adversos CV, y que la disminución de las cifras 
de cLDL beneficia a todos los pacientes, precisando una reducción más 
intensiva en los pacientes con EAP. 
Por tanto, parece que la EAP se encuentra asociada a FRCV clásicos, 
al desarrollo de la aterosclerosis en otros lechos vasculares y asociada a 
una mayor morbimortalidad. No obstante, en España son escasos los 
estudios que procediendo de una selección aleatoria de la muestra, hayan 
valorado la relación de la EAP con los FRCV clásicos y la mortalidad.  
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2 Justificación, hipótesis y objetivos 
2.1 Justificación 
 
 No ofrece ninguna duda que las ECV que tienen como base la 
aterosclerosis constituyen la primera causa de mortalidad en España  y en 
el resto de países del mundo, representando con ello un significativo 
problema de salud pública, ya que son una importante causa de ingresos 
hospitalarios y de disminución de la productividad de quienes las sufren, 
generando un alto coste económico. 
 
 La prevención de la ECV ha recorrido un largo y fructífero camino, 
identificando aquellos FRCV que la aceleran, pero aún continúa la 
búsqueda de los FRCV que ayuden a predecir mejor la ECV. Tan 
importante o más que el conocimiento de estos FRCV es la detección de 
la enfermedad aterosclerótica en cualquier lecho vascular, ya que 
clasificaría a los pacientes en pacientes de muy alto riesgo y el control de 
los FRCV asociados alcanzaría unos límites más exigentes, como si de 
prevención secundaria se tratase. En este sentido, la determinación del 
ITB se ha considerado una técnica asequible y de realización no 
compleja. Un ITB patológíco (<0,9 o mayor de 1,4) se ha asociado a 
morbimortalidad tanto de causa cardiovascular como por todas las 
causas. Aunque son varios los estudios que han valorado esta asociación, 
no es frecuente que las muestras estudiadas hayan sido extraídas de 
forma aleatoria de  la población general. De ahí que las hipótesis y 
objetivos del presente estudio hayan sido las siguientes. 
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2.2 Hipótesis 
 
Hipótesis nula  
 Un valor patológico del ITB no es predictor de mortalidad por todas 
las causas ni de la combinación morbilidad CV y mortalidad, tanto CV 
como por todas las causas, en una muestra de mujeres y varones libre de 
eventos CV procedente de población general.  
 El ITB patológico no se relaciona con la presencia de otros FRCV 
establecidos en la población general. 
 
Hipótesis alternativa  
 El ITB patológico es predictor de mortalidad por todas las causas 
en una muestra de mujeres y varones procedentes de la población 
general y de la combinación morbilidad CV y mortalidad, tanto CV como 
por todas las causas en la misma muestra. 
 El ITB patológico se asocia a otros FRCV establecidos en la 
población general.  
2.3 Objetivos  
 
Objetivo principal  
 Valorar el significado pronóstico de los niveles bajos de ITB en la 
mortalidad por todas las causas y en el combinado morbilidad CV y 
mortalidad, tanto CV como por todas las causas, en una muestra de 
mujeres y varones libre de eventos, de origen poblacional, tras 10,7 años 
de seguimiento.  
 
Objetivos secundarios  
 Conocer la distribución del ITB por edad y género en una muestra 
de origen poblacional. 
 Describir la relación entre los niveles de ITB patológico y los 
principales factores de riesgo cardiovascular en la muestra citada.  
 Evaluar la asociación entre los niveles de ITB patológico y otras 
variables sociodemográficas en la misma muestra. 
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3 Material y métodos 
3.1 Tipo de estudio 
 
El estudio se realizó en la provincia de Albacete. Se trata de un 
estudio observacional, longitudinal y prospectivo sin intervención, es decir, 
un estudio de cohortes. 
 
3.2 Período del estudio 
 
La cohorte fue valorada en dos ocasiones: el primer corte se estudió 
entre los años 1992-1994 y el segundo entre los años 2004-2006. 
 
3.3 Población 
 
La población de la que procede la muestra fueron los habitantes de 
la provincia de Albacete con una edad igual o mayor de 18 años censados 
en el año 1991. En este año la población en la provincia de Albacete fue 
de 342.677 habitantes; la densidad de población de 23 habitantes por 
km2, inferior a la del resto del país que estaba en torno a 77 habitantes 
por  km2. La provincia de Albacete contaba con cinco núcleos principales 
de población, el mayor era Albacete ciudad, que en ese momento tenía 
103.023 habitantes, el 30,1% de la provincia; los otros cuatro núcleos 
eran Hellín, Almansa, Villarrobledo y La Roda. Entre estas 5 ciudades se 
encontraba el 61,5% de la población. 
El índice de envejecimiento fue del 64%, en concordancia con el 
resto del país que fue del 65%. La pirámide de población era similar a la 
nacional, más ancha en las edades más jóvenes que en la base, en 
relación con el descenso de la natalidad y un descenso entre los 35 y 55 
años, es decir se trata de una pirámide de tipo regresivo. En la 
distribución por género predominaba ligeramente las mujeres sobre los 
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hombres (50,3% de mujeres y 49,6% de hombres). Si se divide en 
grandes grupos de edad, el 50,26% de la población se encontraba entre 
los 18 y los 44 años, un 27% entre los 45 y los 65 años y un 19,4% tenían 
una edad igual o superior a 65 años. La figura 1 muestra esta 
distribución86. 
 
Figura 1. Pirámide poblacional de Albacete en 1991 (Tomada del INE) 
 
 
 
3.4 Muestra 
 
3.4.1 Cálculo del tamaño de la muestra 
 
El tamaño muestral utilizado en el primer examen, se calculó 
teniendo en cuenta la prevalencia de la arteriopatía periférica en 
miembros inferiores (1,4%)  observada en un estudio realizado con 
anterioridad en la población asistida en el Centro de Salud Zona III de 
Albacete. Dicha prevalencia fue la menor de las observadas en las 
patologías y factores de riesgo cardiovascular estudiados, de una muestra 
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de 970 historias clínicas87.  Teniendo en cuenta una probabilidad de error 
alfa de 0,05, una precisión de 0,005 y con un intervalo de confianza entre 
el 1,9 y 0,9, el tamaño de la muestra calculado fue de 2121 individuos. 
Como el tamaño de la muestra inicial se calculó en basado en una 
proporción esperada de arteriopatía periférica, posteriormente se calculó 
la potencia en este estudio de cohortes. Asumiendo una confianza del 
95%, una proporción esperada de censura del 80%, una proporción de 
exposición del 10% y una HR de 2,6, se calculó la potencia para 
contrastar un HR diferente de 1. El valor obtenido de la potencia fue del 
82,29%. 
 
3.4.2 Selección de la muestra 
 
Cuando se seleccionó la muestra se realizó un muestreo 
estratificado y bietápico, con etapas proporcionales al tamaño de la 
población que contienen. Primero se estratificó en grupos, atendiendo al 
tamaño de las poblaciones de residencia.  Seguidamente se exponen las 
características de cada estrato: 
 
Estrato Tamaño poblacional Porcentaje 
N Población total (339.268) 100 
A Albacete ciudad 39,7 
C Más de 10.000 habitantes 23,3 
F Entre 2001 y 10.000 habitantes 20,8 
I Entre 501 y 2000 habitantes 14,5 
L Menos de 501 habitantes 1,7 
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Una vez estratificada la muestra, en una primera etapa se 
seleccionaron las poblaciones a estudiar en cada estrato. Para esto se 
utilizó la técnica por conglomerados: cada núcleo de población dentro de 
un estrato se consideró un conglomerado. Posteriormente, en una 
segunda etapa, se seleccionó la muestra de cada población mediante 
muestreo sistemático aleatorio simple.  
A continuación se exponen las características de selección de los 
conglomerados dentro de cada estrato.  
 
Estrato ―A‖ (Albacete ciudad):  
  Población acumulada: 134.584 habitantes.  
  Muestra: 843. 
Estrato ―C‖ (poblaciones de más de 10.000 habitantes): 
  Conglomerados M=4.  
  Población acumulada: 78.890 habitantes.  
  Intervalo de sección (m=2); I=78.890/2= 39.445 habitantes. 
  Cálculo de R (número aleatorio entre 1 y 39.445): R=     
10.312. 
   m1= R+I= Almansa.  Muestra: 247.  
   m2= R+2I= La Roda.  Muestra: 246.  
Estrato ―F‖ (poblaciones de entre 2001 y 10.000 habitantes): 
  Conglomerados M=20.  
  Población acumulada: 70.569 habitantes.  
  Intervalo de sección (m=5); I=70.569/5= 10.018 habitantes. 
  Cálculo de R: R= 10.018 
   m1= 10.018  
   m2= 24.131 
   m3= 38.244 
   m4= 52.357 
   m5= 66.470 
Estrato ―I‖ (poblaciones entre 501 y 2.000 habitantes): 
  Conglomerados M=47.  
  Población acumulada: 49.356 habitantes.  
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  Intervalo de sección (m=11); I=49.356/11= 4.486 
habitantes. 
  Cálculo de R: R= 218 
   m1= 218  
   m2= 4.704 
   m3= 9.190 
   m4= 13.673 
   m5= 18.162 
   m6= 22.648 
   m7= 27.134 
   m8= 31.620 
   m9= 36.106 
   m10= 40.592 
   m11= 45.078 
Estrato ―L‖ (poblaciones de menos de 501 habitantes): 
  Conglomerados M=17.  
  Población acumulada: 5.329 habitantes.  
  Intervalo de sección (m=3); I=5.329/3= 1.776 habitantes. 
  Cálculo de R: R= 218. 
   m1= 868  
   m2= 2.644 
   m3= 4.420 
  
A continuación, en las tablas I a V, se exponen los municipios incluidos 
en cada estrato, el número de habitantes y la población acumulada. Asimismo, 
se especifica la muestra definitiva seleccionada en cada población. 
 
Tabla I. Estrato poblacional "A". 
Municipios Habitantes Población 
acumulada 
Muestra Porcentaje
(*)
 
Albacete capital 134.584 134.584 843 39,73 
* Porcentaje que representa el estrato en relación al total de la provincia. 
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Tabla II. Estrato poblacional "C". 
Municipios Habitantes Población 
acumulada 
Muestra Porcentaje
(*) 
Almansa 22.373 22.373 247 
23,29 Hellín 23.261 45.634 0 
La Roda 12.900 58.534 246 
Villarrobledo 20.356 78.890 0 
* Porcentaje que representa el estrato en relación al total de la provincia. 
 
 
Tabla III. Estrato poblacional "F". 
Municipios Habitantes Población 
acumulada 
Muestra Porcentaje
(*)
 
Alcaraz 2.087 2.087 0 
20,83 
Alpera 2.226 4.313 0 
Balazote 2.077 6.390 0 
El Bonillo 3.254 9.644 0 
Casas Ibáñez 3.822 13.466 88 
Caudete 7.763 21.229 0 
Chinchilla 3.319 24.548 88 
Elche de la Sierra 3.775 28.323 0 
Fuenteálamo 2.302 30.625 0 
La Gineta 2.123 32.748 0 
Madrigueras 4.304 37.052 0 
Montealegre del Castillo 2.193 39.254 88 
Munera 3.842 43.087 0 
Ontur 2.372 45.459 0 
Ossa de Montiel 2.594 48.053 0 
Tarazona de la Mancha 5.726 53.779 89 
Tobarra 7.187 60.966 0 
Valdeganga 2.057 63.023 0 
Villamalea 3.275 66.298 0 
Yeste 4.271 70.569 89 
* Porcentaje que representa el estrato en relación al total de la provincia. 
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Tabla IV. Estrato poblacional "I". 
Municipios Habitantes Población 
acumulada 
Muestra Porcentaje
(*)
 
Abengibre 1.048 1.048 28 
14,6 
Alatoz 713 1.761 0 
Albatana 899 2.660 0 
Alborea 735 3.395 0 
Alcadozo 750 4.145 0 
Alcalá del Júcar 1.069 5.214 28 
Ayna 1.025 6.239 0 
El Ballestero 613 6.852 0 
Barrax 1.911 8.763 0 
Bienservida 872 9.635 28 
Bogarra 1.425 11.060 0 
Bonete 1.253 12.313 0 
Carcelén 746 13.053 0 
Casas de Juan Núñez 1.204 14.263 28 
Casas de Lázaro 518 14.718 0 
Casas de Ves 1.027 15.808 0 
Cenizate 1003 16.811 0 
Férez 780 17.591 0 
Fuentealbilla 1.825 19.416 28 
Higueruela 1.288 10.704 0 
Hoya Gonzalo 739 21.443 0 
Jorquera 691 22.134 0 
Letur 1.295 23.429 28 
Lezuza 1.929 25.358 0 
Liétor 1.738 27.096 0 
Mahora 1.343 28.439 28 
Minaya 1.915 30.354 0 
Molinicos 1.613 31.967 0 
Navas de Jorquera 597 32.564 28 
Nerpio 1.972 34.536 0 
Paterna 565 35.101 0 
Peñas de San Pedro 1.258 36.359 0 
Pétrola 1.052 37.411 28 
Povedilla 755 38.166 0 
Pozohondo 1.823 39.989 0 
Pozuelo 662 40.651 0 
Riópar 1.282 41.993 28 
Salobre 638 42.571 0 
San Pedro 1.324 43.895 0 
Socovos 1.982 45.877 29 
Villalgordo del Júcar 1.213 47.090 0 
Villapalacios 990 48.080 0 
Villaverde de Guadalimar 656 48.736 0 
Viveros 620 49.356 0 
* Porcentaje que representa el estrato en relación al total de la provincia. 
Índice tobillo-brazo como medida diagnóstica  de aterosclerosis subclínica: 
factores asociados y relación con la morbimortalidad.  Material y métodos 
 
María Pilar Torres Moreno  Tesis Doctoral  
 
35 
Tabla V. Estrato poblacional "L". 
Municipios Habitantes Población 
acumulada 
Muestra Porcentaje
(*)
 
Balsa de Ves 199 199 0 
1,6 
Corral Rubio 452 651 0 
Cotillas 274 925 11 
Fuensanta 407 1.332 0 
Golosalvo 119 1.451 0 
La Herrera 443 1.894 0 
El Masegoso 160 2.054 0 
Montalvos 85 2.139 0 
Motilleja 475 2.614 0 
Peñascosa 417 3.031 11 
Pozolorente 477 3.508 0 
La Recueja 381 3.889 0 
El Robledo 410 4.299 0 
Vianos 473 4.772 0 
Villa de Ves 49 4.821 0 
Villatoya 208 5.029 11 
Villavaliente 300 5.329 0 
* Porcentaje que representa el estrato en relación al total de la provincia. 
 
 
3.4.3 Selección y captación de los participantes 
 
La selección de pacientes fue realizada de manera aleatoria como 
se ha comentado anteriormente. 
Para captar a los participantes se les enviaba una carta por correo 
postal. Unos 15 días antes a la fecha prevista para la entrevista se les 
enviaba la primera carta, en la que se explicaba el objetivo del estudio y 
su desarrollo. Posteriormente se citaba a los individuos en su centro de 
salud o su consultorio. Esta cita podía cambiarse mediante contacto 
telefónico, llamando al teléfono que previamente se le había facilitado en 
la primera carta. 
La semana previa a la visita, se enviaba una segunda carta, 
recordando la fecha de la cita y donde se les explicaba resumidamente en 
qué consistía el estudio y el reconocimiento que se les iba hacer. De 
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nuevo se les facilitaba un teléfono de contacto por si no les fuera posible 
asistir a la cita. 
A los individuos que no acudieron a la cita ni contactaron 
telefónicamente se les remitió una tarjeta franqueada para valorar si 
querían participar en el estudio; en caso afirmativo podían proporcionar un 
teléfono de contacto para concertar una nueva cita.   
En el segundo examen la captación fue similar, la diferencia fue 
que no se envió la tarjeta franqueada a los que no acudieron, sino que se 
contactó telefónicamente con ellos para confirmar si deseaban participar 
en el estudio.  
 
3.4.4 Criterios de inclusión y de exclusión 
Los criterios de inclusión en el estudio fueron ser mayores de 18 
años y residentes en la provincia de Albacete. 
No existió ningún criterio de exclusión. 
 
3.5 Recogida de información y variables 
3.5.1 Recogida de la información 
 
La información del presente estudio  se recogió en los Centros de 
Salud de la provincia de Albacete a los que estaban adscritos los 
individuos que fueron seleccionados tras la aleatorización. 
 Previamente fue solicitada autorización para la recogida de datos a 
la Dirección Provincial del INSALUD y la Delegación Provincial de 
Sanidad de la Junta de Comunidades de Castilla-La Mancha para el 
primer examen, y posteriormente al Servicio de Salud de Castilla-La 
Mancha (SESCAM) para el segundo examen, que dieron su aprobación 
para la realización del estudio. 
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 Los Centros de Salud seleccionados fueron informados sobre la 
realización del estudio antes de ser citados los individuos que participaron 
en éste. 
 La información fue recogida por entrevistadores pertenecientes al 
Grupo de Enfermedades Vasculares de Albacete (GEVA). Para ello se 
unificaron los criterios de recogida de datos y de las técnicas exploratorias 
realizadas, con el fin de reducir el sesgo interobservador. 
 En el primer examen, dos a cuatro miembros del grupo se 
desplazaron a los Centros de Salud y Consultorios Locales, los cuales 
realizaron la encuesta, exploración física y pruebas complementarias 
acordadas por el grupo en esa cita. La analítica fue realizada al día 
siguiente. 
 El segundo examen fue realizado por tres miembros del grupo, los 
cuales, después de acordar los criterios de exploración y recogida de 
datos específicamente relacionados con la morbimortalidad sucedida en 
ese período, fueron evaluados ante expertos que simularon ser 
participantes en el estudio. Tanto la exploración física como la recogida de 
datos se realizó en el mismo acto y el análisis de variables bioquímicas al 
día siguiente. 
 
3.5.2 Variables 
 
Las variables registradas y analizadas fueron las siguientes: 
Primer examen: 
En un primer momento se registraron los datos sociodemográficos 
(fecha de nacimiento y género), antecedentes familiares de cardiopatía 
isquémica (CI), antecedentes personales de CI, arteriopatía periférica 
(AP), accidente cerebro vascular (ACV) y enfermedad cardiovascular en 
su conjunto (ECV), hipertensión arterial (HTA), diabetes mellitus (DM), 
hipercolesterolemia, hábito tabáquico y obesidad; y variables clínicas: 
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peso, talla, índice de masa corporal (IMC), presión arterial sistólica (PAS) 
y diastólica (PAD), glucemia, niveles de colesterol total, colesterol de las 
lipoproteínas de alta densidad (cHDL), colesterol no HDL, triglicéridos e 
índice tobillo brazo (ITB). También se realizó un electrocardiograma 
(ECG). 
Edad: Se calculó desde la fecha de nacimiento hasta el momento del 
examen, expresada en años. 
Género: definido como hombre o mujer. 
Antecedentes familiares de CI temprana: Se consideró que los 
participantes tienen positivos los antecedentes familiares de enfermedad 
cardiovascular temprana, cuando algún familiar directo de los mismos ha 
sufrido un evento antes de los 55 años si el familiar era varón y antes de 
los 65 si el pariente era mujer88,89. 
Antecedentes personales: 
- Cardiopatía isquémica. En la recogida de esta variable y sus 
subdivisiones, se tuvieron de referencia  las recomendaciones de la 
Sociedad Española de Cardiología90; y en el caso de los grados de angor 
estable  se siguieron las recomendaciones de la Canadian Cardiovascular 
Society 91.  
Así se consideró que un participante presentaba antecedentes de 
cardiopatía isquémica cuando se daba alguna de las siguientes 
circunstancias:  
- Angor grado I. Cuando la actividad física habitual,  como caminar 
o subir escaleras, no causa dolor. El dolor aparece con los esfuerzos 
intensos, rápidos o duraderos. 
- Angor grado II. En este caso existía una ligera limitación de la 
actividad. El dolor aparece mientras camina, sube escaleras, después de 
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las comidas, en tiempo frío, con viento, en situación de estrés emocional o 
dentro de la primera hora tras levantarse por la mañana. También 
aparecía  al caminar tres manzanas o subir más de un piso de escaleras, 
a paso normal y en condiciones normales.  
- Angor grado III. Aquí existe una limitación importante de la 
actividad física. Aparece dolor al caminar una o dos manzanas en terreno 
llano o subir un piso de escaleras a paso normal y en condiciones 
normales.  
- Angor grado IV. Incapacidad para realizar cualquier actividad 
física sin que aparezca dolor.  
- Angor de Prinzmetal. El cual debía  estar documentado con un 
informe clínico que incluyera descripción del electrocardiograma durante 
la crisis o demostración mediante Holter.  
- Angor inestable. Incluye todos los episodios de angor no 
encuadrables en los procesos anteriores.  
- Infarto de miocardio (IAM). Documentado mediante informe clínico 
o que el ECG basal permitiera su localización de manera inequívoca.  
 Se hizo distinción entre portador de cardiopatía isquémica en 
general, para aquéllos en los que estuviese documentado con informe 
clínico, y portador de cardiopatía isquémica asintomático, a aquéllos en 
los que, sin existir el dato en la anamnesis, se pudiera detectar de manera 
inequívoca un infarto en fase crónica en el ECG: q con criterios de 
necrosis, presencia de R donde no debía haberla o ausencia de 
crecimiento de r no explicable por otras causas92.  
Arteriopatía periférica. Para la recogida de datos se usó la clasificación 
clínica de La Fontaine modificada93. El primer estadio se excluyó por su 
imprecisión conceptual y a la posibilidad de que otra patología sea la 
responsable de los signos y síntomas que lo definen. 
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Patología vascular cerebral. Dentro de este grupo se incluyeron los 
siguientes eventos: 
- Accidente cerebrovascular. Entendido como un  déficit neurológico 
permanente y objetivable.  
- Déficit neurológico isquémico reversible (DNIR). Para clasificarlos 
dentro de este apartado era necesaria documentación clínica que nos 
permitiera confirmar que existieron síntomas neurológicos que se 
prolongaron más de 24 horas y se resolvieron completamente con 
cierta rapidez.  
- Ataque isquémico transitorio (AIT). Para considerar este episodio se 
debía disponer de  documentación clínica que demostrara que había 
existido un déficit neurológico de menos de 24 horas de evolución y 
con resolución completa de los síntomas 94.  
Antecedentes de HTA, DM y dislipidemia. Se recogieron según el 
registro del diagnostico en la historia clínica y/o prescripción de 
tratamiento farmacológico cuando estaba indicado. 
Medidas antropométricas. Se incluyeron peso, talla, IMC y presión 
arterial. 
- Peso: medido con las básculas calibradas de los Centros de 
Salud y Consultorios Locales  y expresado en kilogramos (kg). Las 
basculas tenían un rango entre 0,1 y 150 Kg y una precisión de 100 
gramos. Los individuos fueron pesados en ropa interior y descalzos, 
colocados en el centro de la báscula, de espaldas al registro de la medida 
y sin que tuvieran contacto con ningún objeto o superficie. 
- Talla: fue registrada en centímetros (cm) y  se valoró con un 
tallímetro portador de un plano triangular  en que se apoya en la cabeza, 
con un rango entre 1-200 cm y una precisión de 1 mm. Los participantes 
se midieron descalzos, en bipedestación, con la cabeza alineada 
siguiendo la línea tragocomisural, y con los talones, glúteos, parte alta de 
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la espalda y región occipital en contacto con el plano vertical del 
tallímetro.  
- Índice de Masa Corporal (IMC): el cual fue calculado dividiendo el 
peso en kg por la altura en metros al cuadrado (kg/m2). 
Presión arterial. Fue expresada en milímetros de mercurio (mmHg). Para 
su medida se siguieron las pautas recomendadas en el Consenso para el 
control de la hipertensión arterial en España, publicado en 1990 por el 
Ministerio de Sanidad y Consumo95. A continuación se detallan los 
principales aspectos:  
- Equipo. Constaba de esfigmomanómetro de columna de mercurio 
con menisco claramente visible y comprobación de su permanencia a cero 
antes del inicio del inflado y estetoscopio. El manguito utilizado medía 35 
cm y la cámara 12,5 cm. Si el perímetro del brazo era superior al 80%, se 
utilizó el manguito de obesos. El dispositivo de inflado-desinflado se hizo 
con válvula de liberación controlada que permitía descender 2 mm de Hg 
por cada segundo o latido cardiaco.  
- Procedimiento. En primer lugar se explicaba al individuo la técnica 
de medida. Este debía estar correctamente sentado, con el brazo 
apoyado y horizontal con el manguito a la altura del corazón. La medida 
no fue realizada antes de 3 minutos de su llegada. El manguito fue 
colocado sobre el brazo libre de ropa y el borde de la cámara hinchable 2-
3 cm por encima de la fosa antecubital. El manómetro se puso en posición 
vertical, a la altura de los ojos del observador y a una distancia no 
superior a un metro. Para el cálculo de  la presión de inflado, se midió 
previamente la presión de pulso radial, realizando un inflado 30 mm de Hg 
superior a la misma. El estetoscopio se colocó sobre la máxima pulsación 
humeral sin tocar el manguito. Se consideró presión arterial sistólica –
PAS- a la presión que coincidía con el primer ruido de Korotkoff seguido al 
menos de otros dos sincrónicos con el pulso. Para la presión arterial 
distólica –PAD- se utilizó el quinto ruido (primer silencio); cuando no fue 
posible se midió en la fase 4 (o cambio de tonalidad). Las mediciones se 
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realizaron con una separación de entre 3 y 5 minutos entre ambas 
medidas, utilizándose  la menor de ellas. La primera se hizo en ambos 
brazos y si se encontraban diferencias la segunda medición se realizo en 
el brazo que tenía la cifra más alta. 
Para minimizar las diferencias interobservador, todos los 
observadores fueron evaluados con un test de validación antes y después 
de realizar el trabajo de campo.  
Electrocardiograma (ECG). Se realizó un ECG estándar de 12 
derivaciones. Fueron medidas la frecuencia cardiaca, el eje eléctrico, los 
espacios y los intervalos clásicos. Fueron evaluados también  infartos y 
sus localizaciones, arritmias y presencia de hipertrofia ventricular 
izquierda.  
Variables analíticas 
 Todas las muestras fueron analizadas en el mismo laboratorio. Los 
participantes acudieron al análisis tras un ayuno de 10-12 horas y se 
determinaron los parámetros expuestos a continuación:  
- Glucemia. Fue realizada mediante determinación enzimática, 
por glucosa oxidasa, en un analizador Cobas Mira (Roche). La glucosa 
presente en las muestras se valoró por medio de una reacción que se 
describe brevemente: mediante glucosa oxidasa se transformaba en 
ácido glucurónico + agua oxigenada + fenol + amino 4 antipirina; a 
través de peroxidasa, pasaban a quinoneimina + 4 agua. Se utilizó 
suero para la muestra y el reactivo era glucosa enzimática PAP de 
Biomerieux. El valor se expresa en mg/dL.  
- Colesterol total. Se realizó mediante determinación 
enzimática en un analizador Cobas Mira (Roche). La reacción utilizada 
fue la siguiente: colesterol esterificado mediante colesterol esterasa se 
transformaba en colesterol + ácidos grasos; colesterol, mediante 
colesterol oxidasa, pasaban a colesten-4, ona-3 + agua oxigenada; 2 
agua oxigenada + fenol +amino 4 antipirina por acción de una 
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peroxidasa pasaban a quinoneimina + 4 agua. Se utilizó suero como 
muestra y como reactivo el colesterol enzimático PAP de Biomerieux. 
El valor se expresa en mg/dL.  
- Colesterol de las lipoproteínas de alta densidad (cHDL). Fue 
realizado mediante la técnica basada en la precipitación con ácido 
fosfotungstico y cloruro de magnesio en un analizador Cobas Mira 
(Roche). Se realizaba la precipitación de las lipoproteínas de baja 
densidad con las sustancias mencionadas; tras centrifugación, en el 
sobrenadante permanecían las lipoproteínas de alta densidad. La 
determinación del cHDL se realizaba con la misma técnica que el 
colesterol total. Como muestra se utilizó suero y como reactivo el 
cHDL de Roche para la precipitación y el colesterol enzimático PAP 
para la valoración de los niveles. El valor se expresa en mg/dl.  
- Triglicéridos. Se realizó con determinación enzimática en un 
analizador Cobas Mira (Roche). Expresado en mg/dL.  
Obesidad. Se clasificó basada en el IMC en los siguientes grupos:96 
 - Normopeso: IMC menor de 25 kg/m2. 
- Sobrepeso: si el  IMC está entre 25 y 29,9 kg/m2. 
- Obesidad: si el IMC es mayor o igual a 30 kg/m2. 
Índice tobillo-brazo. La medición del ITB se realizó con un equipo 
doppler portátil, el cual se usó para medir la presión arterial en los 
miembros inferiores. El valor del ITB fue obtenido por médicos entrenados 
de la unidad de cirugía vascular del Hospital General de Albacete. El 
paciente debía estar en decúbito supino y los pies descubiertos. La 
presión arterial del miembro inferior fue medida con un doppler portátil 
modelo ES-1000 SPM, aplicando la sonda de doppler en un ángulo de 
aproximadamente 60 grados en la dirección  del flujo de la sangre en la 
arterial tibial anterior o tibial posterior. El manguito del aparato fue inflado 
rápidamente  en cada tobillo (derecho tibial posterior y pedia e izquierdo 
tibial posterior y pedia) sobre 30 mmHg de la presión arterial sistólica  y 
seguidamente se descendía a una velocidad de 2 mmHg por segundo 
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hasta la aparición del primer ruido audible que indica la presión arterial 
sistólica. 
 La presión arterial fue medida en ambos brazos y en consenso con 
las recomendaciones de las diferentes sociedades científicas. Las 
medidas fueron realizadas 2 veces dejando entre 3 a 5 minutos entre 
cada toma y se utilizó la más alta para la realización de los cálculos del 
ITB. 
 El ITB se calculó separadamente para cada pierna, dividiendo la 
más alta de las dos presiones sistólicas del tobillo (pedia o tibial posterior) 
por la más alta presión arterial sistólica en el brazo. Se consideró que el 
individuo padecía enfermedad arterial periférica si cualquiera de los ITB 
calculados en cada pierna era menor de 0,9. 
 Todas las variables fueron anotadas en un cuaderno de recogida 
de datos (CRD)97.  
Segundo examen: 
 En el segundo examen (2004-2006) se realizó una entrevista 
estructurada, exploración física donde se registraron las medidas 
antropométricas, medida de la presión arterial y realización de un ECG y a 
la mañana siguiente, extracción de sangre para análisis de los parámetros 
bioquímicos.  
 Para los fines de nuestro estudio se describen a continuación las 
variables de desenlace necesarias (episodios) para responder a las 
hipótesis planteadas: 
 Eventos que ocurrieron después del primer examen por primera 
vez y hasta la finalización del estudio: angor de cualquier tipo, infarto de 
miocardio, accidente vascular cerebral y arteriopatía periférica, los cuales 
debían estar documentados clínicamente de manera inequívoca, similar al 
primer examen.  
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 En el caso de que el episodio fuera fallecimiento por ECV, se 
anotaron todos aquéllos en los que en el certificado de defunción se 
especificaba como causa de muerte un evento cardiovascular, 
exceptuando aquéllos en los que la causa fundamental fuera discordante 
o insuficiente para explicar la defunción por sí misma. Cuando había 
dudas se consultaban las historias clínicas tanto hospitalarias como de 
atención primaria.  
 
3.6 Análisis estadístico 
 
 El análisis estadístico de los datos se ha realizado con el programa 
SPSS, versión 15.0.  
 Después de la ordenación y depurado de las variables en el 
programa informático, las variables cuantitativas se presentaron como 
media y desviación estándar, las cualitativas como valor exacto y 
porcentaje. Se ha comprobado el cumplimiento de los supuestos de 
normalidad mediante la aplicación de las pruebas de Kolmogorov Smirnoff 
o de Saphiro Wilks. Para la comparación de proporciones se ha utilizado 
la prueba de ji al cuadrado; la tendencia lineal entre los grupos se ha 
valorado con la prueba de Mantel-Haenszel. En las variables cuantitativas, 
la comparación de dos medias se he calculado mediante la prueba t de 
Student; en el caso de más de dos medias se ha utilizado el análisis de la 
varianza de una vía, empleando el contraste a posteriori de Scheffé 
cuando las varianzas entre los grupos eran homogéneas. Cuando no se 
cumplían los criterios de normalidad y homocedacistidad se ha utilizado la 
prueba de Kruskal-Walis y la prueba de Games-Howell como contraste a 
posteriori. La relación del ITB con los principales episodios sucedidos se 
ha calculado mediante riesgos relativos (RR) crudos, valorando si estos 
episodios ocurren más en el grupo de expuestos (ITB<0,9) que en el de 
no expuestos (ITB ≥0,9). Igualmente se ha calculado en el género por 
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separado, considerando a los hombres como expuestos y a las mujeres 
como el valor de referencia. 
 El análisis de la influencia del ITB sobre la mortalidad por todas las 
causas y episodios CV como primer evento sucedido durante el período 
de seguimiento, se ha realizado mediante regresión de Cox, tras 
comprobar el cumplimiento de la proporcionalidad de los riesgos 
instantáneos. Se ha ajustado por las variables que podían producir 
confusión y que constituían una buena justificación teórica: edad, sexo, 
consumo de tabaco, HTA, DM, obesidad, hipercolesterolemia y cociente 
cHDL/triglicéridos. 
 Se ha considerado significativo en todo el análisis un valor de 
p≤0,05.  
 
3.7 Aspectos éticos 
 
El estudio se realizó teniendo en cuenta la declaración de Helsinki y 
sus modificaciones 98. El tratamiento de los datos de carácter personal ha 
sido realizado conforme a la legislación vigente en cada momento.  
Todos los participantes firmaron consentimiento informado 
previamente a la participación en el estudio tras recibir información sobre 
el mismo y  aclarar sus dudas con los investigadores. Cuando los 
participantes no podían leer, estuvo presente un testigo durante la 
explicación del estudio y la aclaración de las dudas; este testigo fue quien 
acreditó con su firma que se había entendido la información y que se 
estaba de acuerdo en participar en el estudio.  
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4 Resultados 
4.1 Características generales de la muestra 
4.1.1 Características de la muestra en el primer corte del estudio 
 
Una vez que las 2.121 personas de la muestra calculada fueron 
seleccionadas en el primer corte del estudio, aceptaron ser incluidos 
1.322 participantes (62,3%), lo que representa una elevada frecuencia, 
sobre todo cuando la muestra procede de  la población general. Se 
perdieron 799 individuos. De éstos, el 46,4% eran mujeres y el 53,6% 
hombres. La distribución por grandes grupos de edad de las pérdidas fue: 
57,2% pertenecían al grupo de 18 a 44 años, el 22,6% al de 45 a 64 años 
y el 20,2% eran mayores de 65 años. 
Las causas por las que estas personas no participaron en este 
primer corte fueron: 
- No contestaron a ninguno de los 3 requerimientos el 71%, 
desconociéndose la razón por la cual no participaron. 
- Domicilio censal incorrecto. En el 14,6% se devolvió el correo de 
las 3 citas por "desconocidos" en esa dirección. 
- Se negaron a participar, el 11,1%. 
- Fallecieron el 1,9%. 
- No podían participar por diversas razones, generalmente de 
carácter laboral, o por cambio de residencia, el 1,1%. 
- Otros errores de censo, 0,2%. 
Si se excluyen de las pérdidas aquellas razones objetivas que 
impidieron contactar con la persona seleccionada al azar, como 
desconocido, fallecimiento, cambio de residencia y errores censales, la 
tasa de respuesta alcanzaría entre el 70 y el 75% de la muestra 
seleccionada. 
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4.1.2 Muestra definitiva incluida en el presente estudio 
 
La muestra poblacional del primer corte la constituyeron 1.322 
individuos. De éstos, se excluyeron 3 individuos a los que no se les pudo 
realizar el ITB; 19 individuos por tener un ITB  1,4; 80 pacientes por 
haber sufrido una ECV previa al estudio y 50 a los que les faltaba alguna 
variable, fundamentalmente analítica, que debía ser incluida en el análisis 
multivariante. El tamaño muestral definitivo fue de 1.170 participantes. La 
figura 2 muestra el flujo de selección de la muestra definitiva del presente 
estudio. 
Figura 2. Diagrama de los participantes del estudio 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
  N: número de participantes en cada paso. ITB: índice tobillo-brazo. AP: antecedentes 
personales. ECV: enfermedad cardiovascular. 
  
Muestra inicial 
N= 1.322 
N= 1.319 
N= 1.300 
N= 1.220 
Excluidos 3 sujetos por no poder realizar ITB 
Excluidos 50 sujetos por falta de variables 
Excluidos 19 sujetos con ITB  1,4 
Muestra final 
N= 1.170 
N= 
Excluidos 80  sujetos por AP de ECV 
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4.1.2.1  Datos sociodemográficos 
 
La edad media de los participantes fue de 47,2 años (DE=17,4); 
56,6% eran mujeres y 43,4% hombres. 
La edad media de las mujeres fue  47,8 años (DE=17,9) y de los 
hombres 46,4 (DE=16,7). Por grandes grupos de edad, de 18 a 44 años, 
de 45 a 64 años y mayores de 65 años, la distribución fue la que se 
muestra en la  tabla VI. 
 
Tabla VI. Distribución de la muestra por grandes grupos de edad y género 
 Mujeres Varones Total 
18-44 años 288 (43,5) 249 (49,0) 537 (45,9) 
45-64 años 237 (35,8) 173 (34,1) 410 (35,0) 
≥65 años 137 (20,7) 86 (16,9) 223(19,1) 
Las cifras se expresan en cantidad exacta y (porcentaje). p=0,120 entre mujeres y hombres. 
 
4.1.2.2 Factores de riesgo  
 
Para los fines de nuestro estudio se consideraron  factores de 
riesgo cardiovascular los reflejados en la tabla VII. 
 
Tabla VII. Valores medios y prevalencia de los diferentes factores de 
riesgo por género 
 Total 
N=1.170
 
Mujeres 
N=662
 
Hombres 
N=508
 
p 
Edad (años) 47,2 (17,4) 47,8 (17,9) 46,4  (16,7) 0,186 
AF de CI (%) 118 (10,1) 69 (10,4) 49 (9,6) 0,662 
PAS (mmHg) 132,3 (21,8) 132,3 (23,9) 132,3 (18,7) 0,990 
PAD (mmHg) 81,5 (12,2) 81,2 (13,1) 81,8 (11,0) 0,424 
HTA (%) 495 (42,3) 281 (42,4) 214 (42,1) 0,912 
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Glucemia (mg/dL) 100,0 (28,3) 99,5 (31,0) 100,6 (24,4) 0,495 
DM (%) 110 (9,4) 68 (10,3) 42 (8,3) 0,244 
Tabaco (%) 
 No fumador 
 Fumador 
 
792 (67,7) 
378 (32,3) 
 
516 (77,9) 
146 (22,1) 
 
276 (54,3) 
232 (45,7) 
 
 
<0,001 
Paquetes-año 6,9 (8,4) 6,9 (8,4) 22,4 (20,1) <0,001 
Colesterol (mg/dl) 199,0 (39,1) 196,6 (38,5) 202,1 (39,9) 0,019 
Hipercolesterolemia (%) 572 (48,9) 309 (46,7) 263 (51,8) 0,084 
Trigliceridos (mg/dL) 102,3 (70,6) 90,2 (59,4) 118,1 (80,3) <0,001 
cHDL (mg/dl) 47,1 (12,0) 49,9 (12,0) 43,2 (10,9) <0,001 
Colesterol no HDL (mg/dL) 152,0 (39,6) 146,8 (38,7) 158,9 (39,9) <0,001 
Cociente cHDL/TG 0,6 (0,4) 0,7 (0,4) 0,5 (0,3) <0,001 
IMC (kg/m
2
) 27,4 (4,9) 27,6 (5,5) 27,1 (4,0) 0,118 
Obesidad (%) 
 Normopeso 
 Sobrepeso 
 Obesidad 
 
395 (33,8) 
464 (39,7) 
311 (26,6) 
 
237 (35,8) 
225 (34,0) 
200 (30,2) 
 
158 (31,1) 
239 (47,0) 
111 (21,9) 
 
 
 
 
<0,001 
ITB 1,05 (0,1) 1,04 (0,1) 1,07 (0,1) <0,001 
ITB<0.9 80 (6,8) 54 (8,2) 26 (5,1) 0,041 
Las variables cuantitativas se expresan como media y (desviación estándar). Las variables cualitativas en 
número exacto y (porcentaje). La comparación entre las medias se ha realizado con la t de Student para grupos 
independientes y la relación entre las variables cualitativas con la prueba de la ji al cuadrado. 
N=número de participantes; PAS: presión arterial sistólica; AF: antecedentes familiares; CI: cardiopatía 
isquémica; PAD: presión arterial diastólica; HTA: hipertensión arterial; DM: diabetes mellitus; cHDL: colesterol 
ligado a lipoproteínas de alta densidad; IMC: índice de masa corporal; ITB: índice tobillo-brazo. 
 
Se aprecian diferencias significativas entre mujeres y hombres en 
el porcentaje de fumadores, cantidad de tabaco consumido, colesterol y 
triglicéridos, siendo mayor en varones. En cambio, la obesidad, el nivel de 
cHDL, el cociente cHDL/TG y el ITB presentaron resultados más altos en 
mujeres. 
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En la tabla VIII, se muestra la relación de los FRCV estratificados 
por grandes grupos de edad. 
Tabla VIII. Valores medios y prevalencia de los diferentes factores de 
riesgo por grandes grupos de edad 
 
 18 a 44 
años 
45 a 64 
años 
Mayores de 
65 años 
p 
AF de CI (%) 65 (12,1) 39 (9,5) 14 (6,3) 0,047 
PAS (mmHg) 119,4(14,7) 138,6(19,3) 151,9 (20,7) <0,001a 
PAD(mmHg) 76,4 (11,2) 85,8 (11,1) 85,9 (11,8) <0,001b 
HTA (%) 89 (16,6) 229 (55,9) 177 (79,4) <0,001 
Glucemia (mg/dL) 92,1 (12,9) 104,2 (34,4) 111,1 (36,6) <0,001c 
DM (%) 4 (0,7) 55 (13,4) 51 (22,9) <0,001 
Tabaco (%) 
 No fumadores 
 Fumadores 
 
270 (50,4) 
267 (49,7) 
 
324 (79,0) 
86 (21,0) 
 
198(88,8) 
25 (11,2) 
 
 
<0,001 
Colesterol total (mg/dL) 183,5 (37,3) 213,8 (35,1) 209,0 (36,8) <0,001b 
Paquetes-año 9,7(9,8) 33,0 (24,0) 31,4 (19,3) <0,001b 
Hipercolesterolemia (%) 159 (29,6) 281 (68,5) 132 (59,2) <0,001 
Triglicéridos (mg/dL) 92,4 (79,1) 111,2 (63,4) 110,0 (57,4) <0,001b 
cHDL (mg/dL) 46,7 (12,1) 46,9 (12,0) 47,6 (11,5) 0,612 
Colesterol no HDL (mg/dL) 136,9 (38,7) 166,8 (35,3) 161,3 (36,0) <0,001b 
Cociente cHDL/TG 0,7 (0,5) 0,6 (0,4) 0,5 (0,3) <0,001b 
IMC (kg/m2) 25,6 (4,4) 28,8 (4,6) 29,0 (5,0) <0,001b 
Obesidad (%) 
 Normopeso 
 Sobrepeso 
 Obesidad 
272 (50,7) 
179 (33,3) 
86 (16,0) 
79 (19,3) 
193 (47,1) 
138 (33,7) 
44 (19,7) 
92 (41,3) 
87 (39,0) 
 
 
 
<0,001 
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ITB 1,07 (0,1) 1,04 (0,1) 1,01 (0,1) <0,001a 
ITB <0,9 22 (4,1) 29 (7,1) 29 (13,0) <0,001 
Las variables cuantitativas se expresan como media y (desviación estándar). Las variables cualitativas se 
expresan como cifra exacta y (porcentaje). La asociación entre las variables cualitativas se ha realizado con 
la prueba de la ji al cuadrado y la comparación entre medias con el análisis de la varianza de una vía y como 
contraste a posteriori, la prueba de Scheffé. PAS: presión arterial sistólica; PAD: presión arterial diastólica; 
HTA: hipertensión arterial; DM: diabetes mellitus; cHDL: colesterol ligado a lipoproteínas de baja densidad; 
IMC: índice de masa corporal; ITB: índice tobillo-brazo. 
a
: diferencias significativas entre los 3 grupos (p<0,001 entre cualquiera de ellos); 
b
: diferencias significativas 
entre el 1º y 2º grupo y 1º y 3º pero no entre el 2º y 3º (p<0,001);
c
: diferencias significativas entre los 3 grupos 
siendo la p=0,011 entre el 2º y el 3º (p<0,001 en el resto). 
 
Por grandes grupos de edad, la prevalencia de los FRCV aumenta 
con la edad en todos los casos excepto en el hábito tabáquico y número 
de paquetes-año, que disminuye en los grupos de mayor edad, al igual 
que los antecedentes familiares de CI. En el caso de las cifras de 
colesterol total, no HDL colesterol, cociente cHDL/TG y porcentaje de 
hipercolesterolemia (corte en 200 mg/dL) disminuye en el grupo de mayor 
edad, ocurriendo lo mismo con el sobrepeso.  
En las figuras 3, 4 y 5 se expone específicamente la prevalencia 
del ITB patológico en estos mismos grupos de edad. 
Figura 3. Niveles del índice tobillo-brazo en porcentaje en el conjunto de 
la muestra por grandes grupos de edad 
 
La comparación entre los grupos se ha realizado con la prueba de ji al cuadrado y la prueba de Mantel-
Haenszel, resultando significativa en ambos casos (p<0,001). 
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Se  observa un aumento escalonado del ITB patológico (<0,9) 
conforme aumenta el grupo de edad, y en sentido inverso, un descenso 
también escalonado del ITB normal al tener edad más avanzada.  
Figura 4. Niveles del índice tobillo-brazo en porcentaje en grandes grupos 
de edad en mujeres 
 
La comparación entre los grupos se ha realizado con la prueba de ji al cuadrado (p=0,071) y la prueba de 
Mantel-Haenszel (0,023). 
 
En el caso de las mujeres, la mayoría de ellas con niveles de ITB 
menores de 0,9 se encontraban en el grupo de los 45 a los 64 años. En 
cambio un ITB ≥0,9 disminuía conforme aumentaba la edad (Mantel 
Haenszel=0,023). 
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Figura 5. Niveles del índice tobillo-brazo en porcentaje en grandes grupos 
de edad en varones 
 
La comparación entre los grupos se ha realizado con la prueba de ji al cuadrado y la prueba de Mantel-
Haenszel, resultando significativa en ambos casos (p<0,001). 
 
Los varones presentaban una distribución del ITB similar al grupo 
en conjunto: un nivel de ITB menor de 0,9 es más frecuente según 
aumentan los intervalos de edad de forma estadísticamente significativa. 
 
4.1.2.3 Análisis de pérdidas 
 
Durante el seguimiento se perdieron 170 individuos (14,5%) que 
tenían registradas las variables estudiadas en el primer corte del estudio. 
Se consideraron pérdidas aquellos participantes que tras ser citados en 
dos ocasiones, por carta y contacto telefónico posteriormente, no 
acudieron los días fijados para la exploración, cumplimentación  del 
cuestionario y la extracción de sangre venosa en ayunas. 
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Tabla IX. Características sociodemográficas y antropométricas, 
antecedentes familiares de cardiopatía isquémica, valores analíticos y 
factores de riesgo en el grupo de los participantes y en las pérdidas 
durante el seguimiento 
No pérdidas 
N= 1000 
Pérdidas 
N= 170 
p 
 
VARIABLES SOCIODEMOGRÁFICAS Y ANTROPOMÉTRICAS 
 
Edad (años) 47,6 (17,3) 44,8 (18,1) 0,056 
Género (%) 
 Mujeres  
 Hombres 
 
572 (57,2) 
428 (42,8) 
 
90 (52,9) 
80 (47,1) 
 
0,300 
PAS (mmHg) 
133,0 (21,4) 128,4 (23,5) 0,011 
PAD (mmHg) 
81,8 (12,1) 79,5 (13,1) 0,020 
IMC (kg/m
2
) 
27,5 (4,9) 26,7 (4,5) 0,055 
 
ANTECEDENTES FAMILIARES DE CARDIOPATÍA ISQUÉMICA 
 
AF CI (%) 
 No 
 Si 
 
899 (89,9) 
101 (10,1) 
 
153 (90,0) 
17 (10) 
 
 
0,968 
 
VARIABLES ANALÍTICAS 
 
 Glucosa (mg/dL) 
100,4 (29,6) 97,5 (18,6) 
0,219 
Colesterol (mg/dL) 
200,0 (39,0) 193,0 (39,8) 
0,032 
 Triglicéridos (mg/dL) 
103,7 (72,2) 94,1 (59,4) 
0,102 
 cHDL (mg/dL) 
46,8 (11,9) 47,8 (12,4) 
0,316 
Col no HDL 
153,2 (39,4) 145,2 (40,2) 
0,015 
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Cociente cHDL/TG 
0,6 (0,4) 0,7 (0,4) 
0,076 
Paquetes-año 
17,0 (18,4) 13,2 (16,7) 
0,153 
ITB 1,05  (0,1) 1,07 (0,1) 0,041 
 
FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR 
 
HTA (%) 
 No 
 Si 
 
568 (56,8) 
432 (43,2) 
 
107 (62,9) 
63 (37,1) 
 
 
0,134 
DM (%) 
 No 
 Si 
 
905 (90,5) 
95 (9,5) 
 
155 (91,2) 
15  (8,8) 
 
 
0,780 
Hipercolesterolemia (%) 
 No 
 Si 
 
503 (50,3) 
497 (49,7) 
 
95 (55,9) 
75 (44,1) 
 
 
0,178 
Fumador (%) 
 No 
 Si 
 
679 (67,9) 
321 (32,1) 
 
113 (66,5) 
57 (33,5) 
 
 
0,713 
Obesidad (%) 
 Normopeso 
 Sobrepeso 
 Obesidad 
 
330 (33,0) 
400 (40,0) 
270 (27,0) 
 
65 (38,2) 
64 (37,6) 
41 (24,1) 
 
 
 
0,399 
ITB  0,9 (%) 
 Mayor e igual a 0,9 
 Menor a 0,9 
 
930 (93,0) 
70 (7,0) 
 
160 (94,1) 
10 (5,9) 
 
 
0,593 
Las variables cuantitativas se expresan como media y (desviación estándar). Las variables cualitativas 
como número exacto y (porcentaje). La asociación entre las variables cualitativas se ha realizado con la 
prueba de la ji al cuadrado y la comparación entre medias con la prueba t de Student para grupos 
independientes. 
PAS: Presión arterial sistólica; PAD: Presión arterial diastólica; IMC: Índice de masa corporal; AF CI: 
Antecedentes familiares de cardiopatía isquémica; cHDL: colesterol ligado a lipoproteínas de alta 
densidad; cociente cHDL/TG: cociente cHDL/ triglicéridos; ITB: Índice tobillo-brazo; HTA: Hipertensión 
arterial; DM: Diabetes mellitus. 
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 Al analizar las características de la muestra definitiva y de las 
pérdidas se apreciaron diferencias significativas en las cifras de PAS, 
colesterol total y colesterol no HDL, e ITB, diferencias no relevantes desde 
el punto de vista clínico. Cuando estas mismas variables se expresaron 
de forma cualitativa (HTA, DM, hipercolesterolemia, fumador, obesidad e 
ITB dicotomizado), las diferencias entre ambos grupos no alcanzaron 
diferencias estadísticamente significativas, por lo que se pueden 
considerar a las personas perdidas similares a las que continuaron en el 
estudio. 
 
4.2 Características del ITB en la muestra 
4.2.1 Distribución del ITB por edades 
 
La media del ITB fue similar en los grupos de edad hasta los 49 
años, experimentando a partir de los 50 años un descenso, más acusado 
a partir de los 70 años. En todos los casos los valores medios estaban 
dentro de la normalidad. 
 
Tabla X. Distribución del ITB de modo conjunto por grupos de edad 
 18-29 30-39 40-49 50-59 60-69 ≥70 p 
ITB 1,07 (0,1) 
1,07 
(0,1) 1,07 (0,1) 
1,04 
(0,1) 1,04 (0,1) 
1,00 
(0,1) <0,001
a 
Los resultados representan la media y (desviación estándar). ITB: Índice tobillo-brazo. 
a
: Se apreciaron diferencias significativas entre el 1º, 2º, 3º y 6º grupo después de aplicar el análisis de la 
varianza de una vía y el contraste a posteriori de Scheffé. En el resto de comparaciones no se observaron 
diferencias significativas.  
 
 
 
 
La figura 6 muestra la distribución de estos valores en diagramas 
de caja 
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Figura 6. Distribución del ITB por grupos de edad 
 
  
Se observa que los valores medios del ITB son similares hasta 
la edad de 49 años, disminuyendo desde los 70 años. 
 
4.2.2 Distribución del ITB por género 
 
En la figura 7 se muestra los valores medios del ITB por género. 
Figura 7. Distribución de ITB por género 
 
1,04 (0,1) 1,07 (0,1) 
p<0,001 
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Las cifras de ITB fueron inferiores en mujeres de forma 
estadísticamente significativa, si bien dentro de los valores medios 
considerados normales. 
En la tabla XI y figura 8 se comparan los niveles de ITB en mujeres 
y hombres en grupos de edad clasificados por décadas. 
Tabla XI. Distribución del ITB por grupos de edad y género 
 
ITB  
Mujeres Hombres p 
18-29 años 1,07 (0,1) 1,08 (0,1) 0,253 
30-39 años 1,05 (0,1) 1,09 (0,1) 0,007 
40-49 años 1,05 (0,1) 1,09 (0,1) 0,005 
50-59 años 1,02 (0,1) 1,06 (0,1) 0,005 
60-69 años 1,01 (0,1) 1,06 (0,1) 0,004 
≥70 años 1,01(0,1) 0,97 (0,2) 0,114 
La variable continua se expresa en media y (desviación estándar). La comparación entre medias se 
ha realizado aplicando la  t de Student para grupos independientes. 
 
Se observan diferencias significativas entre hombres y mujeres en 
los grupos de edad de 30 a 69 años. 
A continuación se muestran en la figura 8, A y B, estos mismos 
datos de dos modos distintos para apreciar visualmente mejor esta 
distribución. 
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Figura 8. Distribución de ITB por edades y género. 
A) 
 
B)
 
  
El ITB fue menor en mujeres en todos los grupos de edad, de 
forma  estadísticamente significativa (exceptuando las más jóvenes y las 
mayores de 70 años). 
 
18-29 AÑOS 30-39 AÑOS 40-49 AÑOS 50-59 AÑOS 60-69 AÑOS ≥ 70 AÑOS
GLOBAL 1,08 1,07 1,07 1,04 1,04 1
VARONES 1,09 1,09 1,1 1,07 1,07 0,98
MUJERES 1,07 1,05 1,05 1,02 1,02 1,01
0,92
0,94
0,96
0,98
1
1,02
1,04
1,06
1,08
1,1
1,12
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d
ic
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o
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4.2.3 ITB y su relación con otros factores de riesgo 
 
En tablas XII, XIII y XIV se muestra la relación entre el ITB 
patológico (<0,9) con los distintos factores de riesgo para la enfermedad 
CV, de modo global y diferenciando entre mujeres y hombres. 
Tabla XII. Niveles de ITB y su relación con los factores de riesgo 
cardiovascular clásicos en el conjunto de la muestra (n=1170) 
 
 ITB  
≥0,9 
N= 1.090 
<0,9 
N= 80 
p 
Edad (años) 46,5 (17,3) 56,2 (17,2) <0,001 
Género (%) 
 Mujer 
 Varón 
 
608 (55,8) 
482 (44,2) 
 
54 (67,5) 
26 (32,5) 
 
 
0,041 
AF de CI (%) 
 No 
 Si 
 
982 (90,1) 
108 (9,9) 
 
70 (87,5) 
10 (12,5) 
 
 
0,457 
PAS (mmHg) 131,1 
(20,8) 
149,2 (26,7) <0,001 
PAD (mmHg) 81,1 
(14,04) 
86,8 (13,4) <0,001 
HTA (%) 
 No 
 Si 
 
647 (59,4) 
443 (40,6) 
 
28 (35,0) 
52 (65,0) 
 
 
<0,001 
Glucosa (md/dL) 99,7 (28,3) 104,2 (28,8) 0,169 
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DM (%) 
 No 
 Si 
 
994 (91,2) 
96 (8,8) 
 
66 (82,5) 
14 (17,5) 
 
 
0,010 
Fumador (%) 
 No 
 Si 
 
742 (68,1) 
348 (31,9) 
 
50 (62,5) 
30 (37,5) 
 
 
0,304 
Paquetes/año 15,2 (16,4) 30,7 (29,4)) 0,008 
Colesterol total (mg/dL) 198,3 
(39,3) 
208,2 (36,2) 0,028 
Hipercolesterolemia (%) 
 No 
 Si 
 
566 (51,9) 
524 (48,1) 
 
32 (40,0) 
48 (60) 
 
 
0,039 
Triglicéridos (mg/dL) 101,7 
(71,0) 
111,1 
(63,4)) 
0,250 
cHDL (mg/dL) 46,9 (12,0) 48,1 (11,8) 0,362 
Colesterol no HDL 
(mg/dL) 
151,4 
(39,8) 
160,1 (37,4) 0,059 
Cociente cHDL/TG 0,6 (0,4) 0,6 (0,4) 0,374 
IMC (kg/m2) 27,3 (4,8) 28,1 (5,3) 0,176 
Obesidad (%) 
 Normopeso 
 Sobrepeso  
 Obesidad 
 
371 (34,0) 
438 (40,2) 
281 (25,8) 
 
24 (30,0) 
26 (32,5) 
30 (37,5) 
 
 
 
0,070 
Las variables cuantitativas se expresan como media y (desviación estándar). Las variables 
cualitativas como cantidad exacta y (porcentaje). La comparación entre las medias se ha calculado 
con la t Student y las cualitativas con la prueba de  ji al cuadrado. IMC: Índice de masa corporal; AF 
de CI: Antecedentes familiares de cardiopatía isquémica; cHDL: colesterol ligado a lipoproteínas de 
alta densidad; ITB: Índice tobillo-brazo; HTA: Hipertensión arterial; DM: Diabetes mellitus. 
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Tabla XIII. Niveles de ITB en mujeres y su relación con los factores de 
riesgo cardiovascular clásicos (n=662) 
 ITB  
≥0,9 
N=608 
<0,9 
N=54 
p 
Edad (años) 47,2 (17,9) 53,8 (18,0) 0,010 
AF de CI (%) 
 No 
 Si 
 
547 (90,0) 
61 (10,0) 
 
46 (85,2) 
8 (14,8) 
 
 
0,270 
PAS (mmHg) 130,4 (22,4) 153,3 (29,6 <0,001 
PAD (mmHg) 80,6 (12,8) 88,6 (14,7) <0,001 
HTA (%) 
 No 
 Si 
 
364 (59,9) 
244 (40,1) 
 
17 (31,5) 
37 (68,5) 
 
 
< 0,001 
Glucosa (mg/dL) 99,1 (31,0) 104,0 (31,1) 0,272 
DM (%) 
 No 
 Si 
 
548 (90,1) 
60 (9,9) 
 
46 (85,2) 
8 (14,8) 
 
 
0,251 
Fumador (%) 
 No 
 Si 
 
474 (78,0) 
134 (22,0) 
 
42 (77,8) 
12 (22,2) 
 
 
0,975 
Paquetes/año 6,4 (5,8) 12,7 (22,0) 0,347 
Colesterol total (mg/dL) 195,7 (38,3) 207,6 (39,3) 0,029 
Hipercolesterolemia (%) 
 No  
 Si 
 
333 (54,8) 
275 (45,2) 
 
20 (37,0) 
34 (63,0) 
 
 
0,012 
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Triglicéridos (mg/dL) 89,7 (60,6) 95,3 (43,8) 0,510 
cHDL (mg/dL) 49,7 (12,1)) 51,2 (11,4) 0,404 
Colesterol no HDL (mg/dL) 145,9 (38,4) 156,4 (40,7) 0,056 
Cociente cHDL/TG 0,7 (0,4) 0,7 (0,4) 0,501 
IMC (kg/m2) 27,5 (5,4) 28,9 (5,6) 0,071 
Obesidad (%) 
 Normopeso 
 Sobrepeso 
 Obesidad 
 
222 (36,5) 
210 (34,5) 
176 (28,9) 
 
15 (27,8) 
15 (27,8) 
24 (44,4) 
 
 
 
0,059 
Las variables cuantitativas se expresan como media y (desviación estándar). Las variables 
cualitativas como cantidad exacta y (porcentaje). La comparación entre las medias se ha calculado 
con la t Student y las cualitativas con la prueba de  ji al cuadrado. IMC: Índice de masa corporal; AF 
de CI: Antecedentes familiares de cardiopatía isquémica; cHDL: colesterol ligado a lipoproteínas de 
alta densidad; ITB: Índice tobillo-brazo; HTA: Hipertensión arterial; DM: Diabetes mellitus. 
 
 
Tabla XIV. Niveles de ITB en hombres y su relación con los factores de 
riesgo cardiovascular clásicos (n=508) 
 ITB  
≥0,9 
N= 482 
<0,9 
N= 26 
p 
Edad (años) 45,6 (16,5) 61,2 (14,7) <0,001 
AF de CI (%) 
 No 
 Si 
 
435 (90,2) 
47 (9,8) 
 
24 (92,3) 
2 (7,7) 
 
 
0,729 
PAS (mmHg) 131,9 (18,6) 140,7 (17,0) 0,018 
PAD (mmHg) 81,7 (11,0) 83,1 (10,1) 0,536 
HTA (%) 
 No 
 Si 
 
283 (58,7) 
199 (41,3) 
 
11 (42,3) 
15 (57,7) 
 
 
0,099 
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Glucosa (mg/dL) 100,4 (24,4) 104,7 (23,8) 0,383 
DM (%) 
 No 
 Si 
 
446 (92,5) 
36 (7,5) 
 
20 (76,9) 
6 (23,1) 
 
 
0,005 
Fumador (%) 
 No 
 Si 
 
268 (55,6) 
214 (44,4) 
 
8 (30,8) 
18 (69,2) 
 
 
0,013 
Paquetes/año 20,7 (18,4) 42,7 (27,9) 0,004 
Colesterol total (mg/dL) 201,6 (40,2) 209,6 (29,4) 0,320 
Hipercolesterolemia (%) 
 No 
 Si 
 
233 (48,3) 
249 (51,7) 
 
12 (46,2) 
14 (53,8) 
 
 
0,828 
Triglicéridos (mg/dL) 116,7 (79,9) 143,9 (84,8) 0,093 
cHDL (mg/dL) 43,2 (10,8) 41,8 (10,3) 0,513 
Colesterol no HDL 
(mg/dL) 
158,4 (40,4) 167,8 (28,5) 0,120 
Cociente cHDL/TG 0,5 (0,3) 0,4 (0,2) 0,072 
IMC (kg/m2) 27,2 (3,9) 26,5(4,5) 0,406 
Obesidad (%) 
 Normopeso 
 Sobrepeso 
 Obesidad 
 
149 (30,9) 
228 (47,3) 
105 (21,8) 
 
9 (34,6) 
11 (42,3) 
6 (23,1) 
 
 
 
0,879 
Las variables cuantitativas se expresan como media y (desviación estándar). Las variables 
cualitativas como cantidad exacta y (porcentaje). La comparación entre las medias se ha calculado 
con la t Student y las cualitativas con la prueba de  ji al cuadrado. IMC: Índice de masa corporal; AF 
de CI: Antecedentes familiares de cardiopatía isquémica; cHDL: colesterol ligado a lipoproteínas de 
alta densidad; ITB: Índice tobillo-brazo; HTA: Hipertensión arterial; DM: Diabetes mellitus. 
 
 
Los individuos con un ITB patológico presentan mayor edad tanto 
en hombres como en mujeres de manera estadísticamente significativa. 
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También fumaban más, tanto de forma global como hombres y mujeres, 
pero no resultó significativa la diferencia en estas últimas, destacando que 
las mujeres fuman mucho menos que los hombres. Las cifras de PAS y 
PAD fueron más elevadas en los individuos que tenían un ITB patológico, 
diferencias significativas en todos los casos, excepto en la PAD en 
hombres. Los niveles de glucosa eran más elevados en todos los casos 
pero sin alcanzar significación estadística. Las cifras de colesterol total 
eran más altos en todos los casos pero solo fueron estadísticamente 
significativos en la muestra global y en las mujeres. En el caso de los 
triglicéridos y el colesterol no HDL, al igual que en el caso de la glucosa, 
fueron más altos en todos los grupos pero no alcanzaron valores 
significativos. El cHDL no mostró diferencias significativas. El  cociente 
cHDL/TG fue similar en la muestra global y en mujeres e inferior en 
hombres, sin tampoco alcanzar niveles de significación estadística. 
Tampoco la alcanzó los AF de CI. El IMC era mayor en el grupo 
patológico a nivel global, en hombres y mujeres, sin mostrar diferencias 
significativas. 
En lo referente a los FRCV clásicos, los participantes con un ITB 
menor de 0,9 presentaban significativamente un mayor porcentaje de 
hipertensos y diabéticos, pero no de fumadores.  En cambio, al tener en 
cuenta el género, las mujeres con un ITB patológico presentaban 
diferencias significativas solo en el número de hipertensas, al contrario 
que los hombres que presentaron diferencias significativas en el número 
de diabéticos y fumadores, pero no en el número de hipertensos.  
 
4.2.4 ITB patológico y su relación con la mortalidad y eventos 
cardiovasculares 
 
A continuación se expone la relación de los niveles de ITB con los 
principales eventos cardiovasculares. 
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Dado que se trata de un estudio de cohortes, se expone a título de 
información los episodios sucedidos en el conjunto de la muestra, en las  
mujeres y en los hombres por separado. La relación del ITB patológico 
con los eventos se expone teniendo en cuenta el tiempo transcurrido, es 
decir, expresada mediante los riesgos relativos (RR) sucedidos en crudo 
entre la fracción de expuestos (ITB<0,9) y no expuestos (ITB≥0,9) durante 
el seguimiento, también en el conjunto de la muestra, en mujeres y en 
hombres.  
En las figuras 9, 10 y 11 se muestra la relación del ITB con el 
conjunto de los eventos sucedidos en el seguimiento de la cohorte en su 
conjunto y tanto en hombres como en mujeres. 
Figura 9. ITB y mortalidad CV, eventos CV y mortalidad por otras causas 
en la muestra total 
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Figura 10. ITB y mortalidad CV, eventos CV y mortalidad por otras causas 
en mujeres 
 
 
Figura 11. ITB y mortalidad CV, eventos CV y mortalidad por otras causas 
en hombres 
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Se observa que los individuos con ITB patológico presentan 
mortalidad mayor tanto por causa CV como por otras causas y tienen más 
eventos que los que tienen un ITB normal. La mortalidad por otras causas 
fue mayor en la muestra global y en varones, estando igualadas en 
mujeres, pero sin diferencias significativas. En la muestra total y en 
varones sí se mostraron estas diferencias. 
 La tabla XV muestra, como complemento a la figura 9, tanto el 
número de eventos registrados durante el seguimiento como su 
porcentaje, de modo global y estratificados por el ITB.  
Tabla XV. Relación de episodios sucedidos durante el seguimiento del 
estudio y estratificado por el índice tobillo-brazo 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Los resultados se presentan en cantidad exacta y (porcentaje). CV: cardiovascular. La comparación entre los grupos se ha 
realizado con la prueba de ji al cuadrado. p=0,001. 
 Se observa cómo los pacientes con un ITB<0,9 presentan 
porcentualmente más episodios que aquellos con un ITB mayor. 
 En las tablas XVI, XVII y XVIII se expone como end points más 
duros, combinación entre los anteriores, los cuales formarán parte del 
   
Índice tobillo-brazo 
 
  
Total 
 
≥ 0,9 
 
 
< 0,9 
 
Morbilidad causa CV 
 
 
56 (4,8) 
 
50 (4,6) 
 
6 (7,5) 
 
Mortalidad causa CV 
 
42 (3,6) 35 (3,2) 7 (8,8) 
 
Mortalidad otras causas 
 
58 (5,0) 48 (4,4) 10 (12,5) 
 
Terminan sin eventos 
 
844 (72,1) 797 (73,1) 47 (58,8) 
 
Pérdidas 
 
170 (14,5) 160 (14,7) 10 (12,5) 
 
TOTAL 
 
1170 (100,0) 1090 (100,0) 80 (100,0) 
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análisis de regresión de Cox con variables ajustadas, con el fin de valorar 
la capacidad predictiva del ITB en ellos. 
 
Tabla XVI. Relación de episodios combinados sucedidos durante el 
seguimiento del estudio y estratificado por el índice tobillo-brazo en la 
muestra total 
 
Los resultados se presentan en cantidad exacta y (porcentaje) de las diferentes combinaciones. CV: 
cardiovascular.  
 
Tabla XVII. Relación de episodios combinados sucedidos durante el 
seguimiento del estudio y estratificado por el índice tobillo-brazo en 
mujeres 
 
Los resultados se presentan en cantidad exacta y (porcentaje) de las diferentes combinaciones. CV: 
cardiovascular.  
 
 
 
   
Índice tobillo-brazo 
 
 
  
Total 
 
 
≥ 0,9 
 
< 0,9 
p 
Mortalidad por todas 
las causas 100 (8,5) 83 (7,6) 17 (21,3) <0,001 
Morbimortalidad causa 
CV 98 (8,4) 85 (7,8) 13 (16,3) 0,008 
Combinado mortalidad 
por todas las causas y 
morbilidad CV 
156 (13,3) 133 (12,2) 23 (28,8) <0,001 
   
Índice tobillo-brazo 
 
 
  
Total 
 
 
≥ 0,9 
 
< 0,9 
p 
Mortalidad por todas 
las causas 44 (6,6) 38 (6,3) 6 (11,1) 0,431 
Morbimortalidad causa 
CV 45 (6,8) 39 (6,4) 6 (11,1) 0,189 
Combinado mortalidad 
por todas las causas y 
morbilidad CV 
68 (10,3) 59 (9,7) 9 (16,7) 
 
0,256 
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Tabla XVIII. Relación de episodios combinados sucedidos durante el 
seguimiento del estudio y estratificado por el índice tobillo-brazo en 
varones 
 
CV: cardiovascular. 
  
Como era de esperar, ya que estas variables son combinación de los 
episodios anteriores, los tres end points considerados son más frecuentes 
en el grupo con un ITB <0,9, pero las diferencias no son significativas en 
las mujeres. 
 Aunque las tablas anteriores se han mostrado como información de 
los eventos sucedidos, estas diferencias no tienen en cuenta el factor 
tiempo transcurrido, imprescindible para entender la relación del ITB 
patológico con los eventos sucedidos. Para ello, se ha calculado los RR 
crudos que relacionan los diferentes episodios valorados en el tiempo con 
el ITB patológico, tanto de modo global como en hombres y mujeres. 
  
   
Índice tobillo-brazo 
 
 
  
Total 
 
 
≥ 0,9 
 
< 0,9 
 
p 
Mortalidad por todas 
las causas 56 (11,0) 45 (9,3) 11 (42,3) <0,001 
Morbimortalidad causa 
CV 53 (10,4) 46 (9,5) 7 (26,9) 0,005 
Combinado mortalidad 
por todas las causas y 
morbilidad CV 
88 (17,3) 74 (15,4) 14 (53,8) 
 
<0,001 
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Tabla XIX. Relación de episodios sucedidos durante el seguimiento del 
estudio con el ITB patológico 
 
IC: Intervalo de confianza. N: número de eventos correspondiente a cada casilla.  CV: cardiovascular. Los 
riesgos relativos se exponen crudos, sin ajustar.  
 
Puede apreciarse cómo los RR son más elevados de forma 
significativa en todos los episodios sucedidos, indicando con ello que el 
grupo de expuestos (ITB<0,9) sufre más los eventos que el grupo de no 
expuestos (ITB considerado normal). Ello sucede en todos los episodios 
valorados (excepto la morbilidad de causa CV), tanto en la muestra total 
como en los hombres, pero no en las mujeres, situación curiosa ya que el 
ITB patológico es más frecuente en hombres que en mujeres, pero en 
éstas ningún evento ha resultado significativo. 
  
Riesgo relativo (IC del 95%) entre el grupo de 
expuestos (ITB<0,9) y no expuestos (ITB normal) 
 
  
Muestra total 
N=1170 
 
Mujeres 
N=662 
 
 
Hombres 
N=508 
 
Morbilidad causa CV 
 
 
N=56 
 
1,84 (0,79-4,28) 
 
p=0,160 
 
N=24 
 
1,73 (0,52-5,81) 
 
p=0,373 
 
N=32 
 
2,38 (0,73-7,83) 
 
p=0,152 
 
Mortalidad causa CV 
 
N=42 
 
3,37 (1,49-7,62) 
 
p=0,004 
N=21 
 
2,08 (0,61-7,07) 
 
p=0,240 
N=21 
 
5,51 (1,84-16,5) 
 
p=0,002 
 
Mortalidad otras causas 
 
N=58 
 
3,21 (1,62-6,35) 
 
p=0,001 
 
N=23 
 
1,84 (0,55-6,20) 
 
p=0,324 
N=35 
 
5,62 (2,45-12,93) 
 
p<0,001 
 
 
Mortalidad todas causas 
 
N=100 
 
3,27 (1,94-5,52) 
 
p<0,001 
N=44 
 
1,95 (0,83-4,62) 
 
p=0,127 
N=56 
 
5,58 (2,87-10,84) 
 
p<0,001 
 
Combinado morbilidad 
causa CV + mortalidad 
CV 
 
N=98 
 
2,43 (1,36-4,37) 
 
p=0,003 
 
N=45 
 
1,89 (0,80-4,47) 
 
p=0,146 
N=53 
 
3,52 (1,59-7,82) 
 
p=0,002 
 
Combinado morbilidad 
causa CV + mortalidad 
todas las causas 
 
N=156 
 
2,72 (1,74-4,23) 
 
p<0,001 
N=68 
 
1,87 (0,93-3,78) 
 
p=0,079 
N=88 
 
4,33 (2,44-7,68) 
 
p<0,001 
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 Estos hallazgos llevan a valorar la relación del género con los 
eventos, como se expone en la siguiente tabla. 
 
Tabla XX. Relación de episodios sucedidos durante el seguimiento del 
estudio según el género 
 
 
RR: Riesgo relativo. IC: Intervalo de confianza.  N: número de eventos correspondiente a esa fila.  CV: 
cardiovascular. Los riesgos relativos se exponen crudos, sin ajustar.  
 
Excepto la mortalidad de causa CV que no presenta diferencias 
entre el grupo de expuestos (hombres) y no expuestos (mujeres), el resto 
de eventos acontecidos por primera vez durante el seguimiento es 
significativamente mayor en hombres que en mujeres. Ello indica que por 
género hay diferencias importantes, lo cual apoya que se valore 
separadamente hombres y mujeres en el presente estudio. 
  
RR (IC del 95%) 
 
 
p 
 
Morbilidad causa CV 
 
N=56 
 
1,78 (1,05-3,02) 
 
 
 
0,033 
 
Mortalidad causa CV 
 
N=42 
 
1,34 (0,73-2,46) 
 0,338 
 
Mortalidad otras causas 
 
N=58 
 
2,03 (1,20-3,43) 0,009  
 
Mortalidad todas causas 
 
N=100 
1,70 (1,15-2,53) 0,008 
 
Combinado morbilidad causa 
CV + mortalidad CV 
 
N=98 
 
1,58 (1,06-2,34) 0,025 
 
Combinado morbilidad causa 
CV + mortalidad todas las 
causas 
 
N=156 
 
1,73 (1,26-2,37 0,001 
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La tabla XXI refleja las tasas de incidencia de los principales end points 
 
Tabla XXI. Tasas de incidencia bruta tanto en población general como en 
población con un ITB patológico 
 
 Tasas de incidencia* 
Tasa bruta en el 
conjunto de la 
población (IC 95%) 
Tasa bruta en 
pacientes con ITB 
<0,9 (IC 95%) 
Enfermedad CV no mortal 4 (3-5) 7 (1-13) 
Fallecidos por causa CV 3 (2-4) 8 (2-15) 
Fallecidos por causa diferente a 
la CV 
4 (3-4) 12 (5-20) 
Fallecidos por todas las causas 8 (6-9) 21 (11-30) 
Combinado de fallecidos por 
causa CV y ECV 
7 (6-9) 16 (7-24) 
Combinado  de fallecidos por 
cualquier causa y ECV 
12 (10-14) 28 (16-39) 
ITB: Índice tobillo-brazo. * Tasas de incidencia cada 1000 personas-año. IC: Intervalo de confianza. CV: 
cardiovascular, ECV: enfermedad cardiovascular, IC: intervalo de confianza. 
 
4.2.5 Índice tobillo-brazo como predictor independiente de 
mortalidad 
 
Dado que un ITB patológico presenta una frecuencia mayor en 
mujeres que en varones y que los FRCV son mayores en los hombres que 
en mujeres y que el RR de los eventos acontecidos durante el 
seguimiento es mayor en los hombres que en las mujeres, el valor 
predictivo del ITB se ha calculado separadamente en mujeres y en 
varones para las tres principales variables de desenlace: mortalidad por 
todas las causas, morbimortalidad de causa CV y el combinado morbilidad 
Índice tobillo-brazo como medida diagnóstica  de aterosclerosis subclínica: 
factores asociados y relación con la morbimortalidad.  Resultados 
 
María Pilar Torres Moreno  Tesis Doctoral  
 
75 
de causa cardiovascular y mortalidad por todas las causas en 
participantes que no habían sufrido ningún episodio CV con anterioridad. 
 
4.2.6 Índice tobillo-brazo como predictor en varones 
 
Las figuras 12, 13 y 14 presentan la probabilidad de supervivencia 
acumulada en varones al valorar la mortalidad por todas causas, la 
morbimortalidad de causa CV y la morbimortalidad global. 
Figura 12. Probabilidad de supervivencia acumulada al valorar la 
mortalidad por todas las causas en varones según los valores del ITB 
 
 
 
 
 
 
p<0,001 
84,9% 
20,5% 
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Figura 13.  Probabilidad de supervivencia acumulada al valorar la 
morbimortalidad de causa CV en varones según los valores del ITB 
 
Figura 14. Probabilidad de supervivencia acumulada al valorar la 
morbimortalidad global en varones según los valores del ITB 
 
La probabilidad de supervivencia se ha calculado con el estadístico de Kaplan-Meier  y la comparación entre 
los dos grupos con el test de rangos logarítmicos.  
 Pueden apreciarse en las tres figuras, diferencias estadísticamente 
significativas entre ambos grupos mostrando una menor supervivencia en 
el grupo con el ITB<0,9. 
79,2% 
16,8% 
p<0,001 
p=0,001 
24,1% 
86,3% 
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  Las tablas XXII, XXIII y XXIV muestran la influencia del ITB de 
modo independiente en las variables de desenlace descritas 
anteriormente, ajustado por las variables predictoras ya citadas y cuya 
inclusión está fundamentada en una demostrada justificación teórica. 
 
Tabla XXII. Variables predictoras de mortalidad por todas las causas en 
varones libre de eventos 
 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 44 años 1 (referencia)  
45 a 64 años 10,77 (2,45-47,38) 0,002 
Mayor o igual a 65 años 65,42 (15,32-279,44) <0,001 
Estado de fumador   
No 1 (referencia)  
Sí 1,69 (0,95-2,99) 0,074 
Hipertensión arterial   
No 1 (referencia)  
Sí 1,77 (0,99-3,15) 0,054 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 2,05 (1,01-4,16) 0,047 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han sido: 
edad agrupada en tres categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes mellitus, obesidad, 
estado de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente colesterol de las lipoproteínas de 
alta densidad/triglicéridos.  
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Tabla XXIII. Variables predictoras de morbimortalidad de causa CV por 
todas las causas en varones libre de eventos 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 44 años 1 (referencia)  
45 a 64 años 17,60 (2,27-136,16) 0,006 
Mayor o igual a 65 años 87,87 (11,62-664,24) <0,001 
Estado de fumador   
No 1 (referencia)  
Sí 2,10 (1,06-4,15) 0,033 
Diabetes Mellitus   
No 1 (referencia)  
Sí 2,02 (0,93-4,37) 0,075 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,59 (0,68-3,70) 0,282 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han sido: edad 
agrupada en tres categorías, corte del ITB en 0,9, diabetes mellitus, obesidad, estado de fumador, 
hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl, y cociente colesterol de las lipoproteínas de alta 
densidad/triglicéridos.  
 
Tabla XXIV. Variables predictoras del combinado mortalidad por todas las 
causas y morbilidad de causa CV en varones libre de eventos 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 44 años 1 (referencia)  
45 a 64 años 15,69 (4,78-51,44) <0,001 
Mayor o igual a 65 años 60,30 (18,39-197,68) <0,001 
Estado de fumador   
No 1 (referencia)  
Sí 1,77 (1,13-2,78) 0,013 
Hipertensión arterial   
No 1 (referencia)  
Sí 1,83 (1,16-2,90) 0,010 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,73 (0,95-3,16) 0,076 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han sido: edad 
agrupada en tres categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, obesidad, estado de fumador, 
hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl, y cociente colesterol de las lipoproteínas de alta 
densidad/triglicéridos.  
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 Se observa cómo el corte del ITB mantiene tras el ajuste su efecto 
independiente sobre la mortalidad por todas las causas, multiplica por 2 
(IC 95%: 1,01-4,16) la rapidez del fallecimiento en aquellos pacientes que 
presentan un ITB <0,9 en relación con los que presentan un ITB normal y 
casi alcanza la significación estadística en el combinado mortalidad por 
todas las causas y morbilidad de causa CV (P=0,076).  
 Sin embargo, al observar la distribución del ITB por edades (tablas 
X y XI y figura 8, A y B) se puede apreciar cómo los valores medios del 
ITB no se empiezan a modificar hasta pasados los 49 años, por lo que se 
ha considerado un nuevo análisis clasificando la edad en cuatro grupos 
según esta evolución. Es decir, entre 18 y 49 años, entre 50 y 59 años, 
entre 60 y 70 años y mayor de 70 años. Esta clasificación está más 
acorde con la distribución del ITB por edades en la muestra de nuestra 
población.  
 
Tabla XXV. Variables predictoras de mortalidad por todas las causas en 
varones libre de eventos con la edad estratificada en cuatro grupos. 
 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 49 años 1 (referencia)  
50 a 59 años 9,78 (2,64-36,2) 0,001 
60 a 70 años 28,26 (8,50-93,97) <0,001 
Mayor de 70 años 58,92 (17,13-202,71) <0,001 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 2,29 (1,13-4,61) 0,021 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han sido: 
edad agrupada en cuatro categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes mellitus, obesidad, 
estado de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente colesterol de las lipoproteínas de 
alta densidad/triglicéridos.  
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Tabla XXVI. Variables predictoras de morbimortalidad de causa 
cardiovascular en varones libres de eventos con la edad estratificada en 
cuatro grupos 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 49 años 1 (referencia)  
50 a 59 años 12,16 (2,52-58,59) 0,002 
60 a 70 años 28,91 (6,58-126,96) <0,001 
Mayor de 70 años 67,33 (14,72-308,03) <0,001 
Estado de fumador   
No 1 (referencia)  
Sí 1,84 (0,94-3,60) 0,078 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,61 (0,61-4,27) 0,339 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han sido: 
edad agrupada en cuatro categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes mellitus, obesidad, 
estado de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente colesterol de las lipoproteínas de 
alta densidad/triglicéridos.  
 
Tabla XXVII. Variables predictoras del combinado mortalidad por todas las 
causas y morbilidad de causa CV en varones libre de eventos con la edad 
estratificada en cuatro grupos 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 49 años 1 (referencia)  
50 a 59 años 10,34 (3,79-28,21) <0,001 
60 a 70 años 27,12 (10,58-69,50) <0,001 
Mayor de 70 años 43,59 (15,93-119,27) <0,001 
Estado de fumador   
No 1 (referencia)  
Sí 1,69 (1,08-2,64) 0,022 
Hipertensión arterial   
No 1 (referencia)  
Sí 1,75 (1,10-2,79) 0,018 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,79 (0,96-3,34) 0,068 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han sido: edad 
agrupada en cuatro categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes mellitus, obesidad, estado 
de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente colesterol de las lipoproteínas de alta 
densidad/triglicéridos.  
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 Los resultados obtenidos al clasificar la edad en cuatro categorías, 
más acorde con la distribución de los valores del ITB en nuestra 
población, muestran cierto parecido a los obtenidos cuando los modelos 
se han ajustado considerando la edad en tres grandes grupos. En ambos 
casos, el ITB se ha mostrado como predictor independiente en la 
mortalidad por todas las causas, casi alcanza la significación estadística 
en el combinado mortalidad por todas las causas y morbilidad CV y no 
resulta factor independiente en el combinado morbimortalidad CV. 
 
4.2.7 Índice tobillo-brazo como predictor en mujeres 
 Las figuras 15, 16 y 17 presentan la probabilidad de supervivencia 
acumulada en mujeres al valorar la mortalidad por todas causas, la 
morbimortalidad de causa CV y la morbimortalidad global. 
Figura 15.  Probabilidad de supervivencia acumulada al valorar la 
mortalidad por todas las causas en mujeres según los valores del ITB. 
 
93,0% 
88,5% 
p=0,120 
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Figura 16. Probabilidad de supervivencia acumulada al valorar la 
morbimortalidad de causa CV en mujeres según los valores del ITB. 
 
Figura 26. Probabilidad de supervivencia acumulada al valorar la 
morbimortalidad global en mujeres según los valores del ITB. 
 
93,2% 
80,5% 
p=0,140 
90,1% 
75,6% 
p=0,074 
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 En ninguno de los tres casos la probabilidad de supervivencia ha 
alcanzado diferencias significativas entre las mujeres que presentaban un 
ITB patológico y aquellas que lo presentaban normal. 
 No obstante, se ha realizado el cálculo de la HR en mujeres 
incluyendo el ITB como variable predictora. Los resultados obtenidos se 
indican en las tablas  XXVIII a  XXXIX.  
Tabla XXVIII. Variables predictoras de mortalidad por todas las causas 
en mujeres libre de eventos. 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 44 años 1 (referencia)  
45 a 64 años 4,92 (0,56-43,18) 0,151 
Mayor o igual a 65 años 42,52 (5,10-354,21) 0,001 
Diabetes Mellitus   
No 1 (referencia)  
Sí 1,76 (0,92-3,34) 0,086 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,59 (0,65-3,87) 0,311 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han sido: 
edad agrupada en tres categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes mellitus, obesidad, 
estado de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente colesterol de las lipoproteínas 
de alta densidad/triglicéridos.  
 
Tabla XXIX. Variables predictoras de morbimortalidad de causa CV en 
mujeres libre de eventos. 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 44 años 1 (referencia)  
45 a 64 años 4,00 (0,40-39,94) 0,238 
Mayor o igual a 65 años 21,88 (2,27-211,03) 0,008 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,46 (0,42-5,03) 0,549 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han 
sido: edad agrupada en tres categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes mellitus, 
obesidad, estado de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente colesterol de las 
lipoproteínas de alta densidad/triglicéridos.  
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Tabla XXX. Variables predictoras del combinado mortalidad por todas las 
causas y morbilidad de causa CV en mujeres libre de eventos.  
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 44 años 1 (referencia)  
45 a 64 años 14,28 (1,82-111,73) 0,011 
Mayor o igual a 65 años 50,77 (6,43-400,65) <0,001 
Diabetes Mellitus   
No 1 (referencia)  
Sí 1,75 (1,03-2,97) 0,040 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,42 (0,69-2,92) 0,338 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han sido: 
edad agrupada en tres categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes mellitus, obesidad, 
estado de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente colesterol de las lipoproteínas 
de alta densidad/triglicéridos.  
 
 Considerando la distribución de la edad en cuatro grupos al igual 
que en los varones, se presenta seguidamente estos resultados. 
 
Tabla XXXI. Variables predictoras de mortalidad por todas las causas en 
mujeres libres de eventos con la edad estratificada en cuatro grupos. 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 49 años 1 (referencia)  
50 a 59 años 4,21 (0,76-23,31) 0,100 
60 a 70 años 5,68 (1,07-30,27) 0,042 
Mayor de 70 años 34,82 (7,34-165,26) <0,001 
Diabetes Mellitus   
No 1 (referencia)  
Sí 2,25 (1,17-4,34) 0,015 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,28 (0,53-3,13) 0,586 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han 
sido: edad agrupada en cuatro categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes 
mellitus, obesidad, estado de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente 
colesterol de las lipoproteínas de alta densidad/triglicéridos.  
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Tabla XXXII. Variables predictoras de morbimortalidad de causa CV en 
mujeres libre de eventos con la edad estratificada en cuatro grupos. 
 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 49 años 1 (referencia)  
50 a 59 años 2,75 (0,41-18,70) 0,301 
60 a 70 años 4,87 (0,79-30,15) 0,089 
Mayor de 70 años 15,65 (2,84-86,26) 0,002 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,25 (0,36-4,34) 0,726 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han 
sido: edad agrupada en cuatro categorías, corte del ITIIB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes mellitus, 
obesidad, estado de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente colesterol de las 
lipoproteínas de alta densidad/triglicéridos.  
 
Tabla XXXIII. Variables predictoras del combinado mortalidad por todas 
las causas y morbilidad de causa CV en mujeres libre de eventos con la 
edad estratificada en cuatro grupos. 
 
 HR (IC del 95%) p 
Edad   
18 a 49 años 1 (referencia)  
50 a 59 años 6,86 (1,84-25,57) 0,004 
60 a 70 años 8,45 (2,25-31,73) 0,002 
Mayor de 70 años 29,19 (8,18-104,18) <0,001 
Diabetes Mellitus   
No 1 (referencia)  
Sí 1,89 (1,11-3,22) 0,019 
Índice tobillo-brazo   
≥0,9 1 (referencia)  
<0,9 1,26 (0,61-2,59) 0,538 
HR: hazard ratio; IC: intervalo de confianza. Las variables predictoras que se han considerado han sido: 
edad agrupada en cuatro categorías, corte del ITB en 0,9, hipertensión arterial, diabetes mellitus, 
obesidad, estado de fumador, hipercolesterolemia con corte en 200 mg/dl y cociente colesterol de las 
lipoproteínas de alta densidad/triglicéridos.  
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 En las mujeres de la muestra analizada, el ITB no ha resultado ser 
una variable independiente de morbimortalidad, destacando como 
factores predictores la edad y la DM que sí ha demostrado ser una 
variable independiente en este grupo de participantes. 
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5 Discusión 
5.1 Sumario 
 
Los resultados de este estudio han mostrado una tasa de incidencia 
bruta de ECV y mortalidad así como sus combinaciones, más elevada en 
pacientes con un ITB<0,9 que aquellos que lo presentan dentro de los 
límites normales. Después de ajustar por los FRCV clásicos, se ha 
respondido  parcialmente al objetivo principal planteado, demostrando el 
ITB patológico un poder predictivo en la mortalidad por todas las causas 
en varones sin ECV previa procedentes de una muestra de origen 
poblacional; casi alcanza el nivel de predicción en el combinado 
mortalidad por todas las causas y morbilidad de causa CV (p=0,076) y no 
ha demostrado ser predictor en el combinado morbilidad de causa CV y 
mortalidad de causa CV. En las mujeres, el ITB patológico no se ha 
asociado de modo independiente a ninguna de las variables de desenlace 
referidas. Por tanto, en esta muestra, un ITB bajo es predictor de 
mortalidad por todas las causas en varones sin episodios CV previos.  
En el conjunto de la muestra, los principales FRCV clásicos (edad, 
HTA, DM, hipercolesterolemia y tabaco consumido) están más presentes 
en aquellos pacientes con un ITB patológico, presentando esta asociación 
diferencias por género, lo que ha motivado que se hayan valorado por 
separado mujeres y hombres. También ha influido en esta separación, el 
que todos los eventos sucedidos en el seguimiento fueron 
significativamente más frecuentes en varones que en mujeres, aún 
cuando un ITB<0,9 lo era más frecuente en mujeres que en varones. A 
ello se añade el hecho de que se admite que hay poca información para 
determinar si la asociación de un ITB patológico con la ECV difiere por 
género99. En este sentido, este estudio aporta información separada para 
mujeres y hombres y por ello mismo, al presentarse de este modo, podría 
explicar también parte de las discrepancias encontradas en otros trabajos. 
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5.2 Características de la muestra 
 
El presente estudio es un estudio de cohortes prospectivo, en el que 
se ha seguido durante un periodo de 10,6 años a una muestra 
representativa de la provincia de Albacete, con el fin de determinar la 
prevalencia de AP diagnosticada mediante la determinación del ITB, su 
relación con los diferentes FRCV y  su relación tanto con  la 
morbimortalidad global como cardiovascular. 
La muestra se obtuvo del censo de la provincia de Albacete. La 
técnica de selección fue un muestreo aleatorio y estratificado, con el fin de 
evitar el sesgo de selección que suele estar presente  en estudios 
realizados en pacientes tanto en atención primaria como en atención 
especializada. 
El tamaño muestral fue de 1170 individuos. Muestra que podría 
considerarse pequeña, pero que un cálculo ―a posteriori‖ ha puesto de 
manifiesto que tenía poder suficiente (82,3%) para responder a los 
objetivos planteados. Durante el seguimiento se perdieron 170 sujetos, es 
decir un 14,5%, muy parecido al obtenido por Li X et al100 (14%) con tan 
solo tres años de seguimiento. Pérdidas que pueden considerarse 
aceptables, ya que es a partir del 15% cuando el estudio pudiera 
cuestionarse101. Tras comparar entre ambos grupos las principales 
variables sociodemográficas y antropométricas (edad, género, PAS, PAD, 
IMC), antecedentes familiares de CI, ITB y variables analíticas (glucosa, 
CT, cHDL y triglicéridos), y los FRCV (HTA, DM, hipercolesterolemia, 
hipertrigliceridemia, bajo cHDL, obesidad, tabaco, ITB <0,9), solo se 
apreciaron diferencias estadísticamente significativas en las cifras de 
PAS, colesterol total, colesterol no HDL e ITB, si bien estas diferencias no 
fueron clínicamente relevantes, considerando similares ambos grupos y 
por tanto, confirmando una correcta aleatorización, con ausencia de un 
sesgo de selección y la no influencia de estas pérdidas en los resultados 
obtenidos102.  
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Si comparamos la prevalencia de los FRCV de nuestro estudio con 
otros realizados en España, puede apreciarse que son similares. En el 
caso de la HTA, la prevalencia observada fue del 42,3%, superior a la del 
estudio ERICE103 (37,6%)  y a la obtenida por Ortiz et al104 (29,3%). En el 
estudio ERICE, se mostró además la prevalencia por regiones. En la 
región del sureste, donde estaría situada la muestra de este estudio se 
obtuvo una prevalencia muy similar (42%)103.  En cuanto a la obesidad, la 
prevalencia de este estudio (26,6%) fue superior a la obtenida en el 
estudio ERICE103 (22,8%) en el conjunto de la población. Sin embargo, al 
considerar la población del sureste, la prevalencia fue más parecida a la 
obtenida por nosotros (26,5%), y Sanchez et al105, obtuvieron en 
población laboral española, un 15,5%, diferencia que puede atribuirse a 
los distintos resultados obtenidos entre regiones españolas. Referente a 
la prevalencia de DM, el resultado de este estudio (9,4%) fue similar al de  
Goday et al106 (10,3%). En el caso de la  hipercolesterolemia la 
prevalencia fue del 48,9%, ligeramente superior a la obtenida en el 
estudio ERICE donde hallaron una  la prevalencia del 46,7%, y en el caso 
del tabaquismo la prevalencia en este estudio fue del 32,3%, 
prácticamente igual a  la obtenida en el estudio ERICE (32,2%)103.   
La prevalencia de individuos con un ITB patológico (menor de 0,9) 
fue del 6,8% similar a la reflejada por Fores et al (7,6%), e inferior a la 
obtenida en el estudio ESTIME (10,2%)107. 
Los resultados de la prevalencia de los principales FRCV de nuestro 
estudio no difieren en general de los estudios consultados, ni la 
prevalencia del ITB patológico, aunque se observan algunas diferencias 
las cuales pueden ser explicadas por la edad media de los participantes 
de cada estudio, la procedencia del mismo y el modo de medida de las 
variables.  
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5.3 Distribución del ITB en población general 
 
La media del ITB en el presente estudio fue de 1,05 (DE=0,1), 
encontrándose dentro de los valores considerados normales.  Al 
diferenciar por género, dicha normalidad también fue observada tanto en 
mujeres (1,04; DE=0,1) como en hombres (1,07; DE=0,1), apreciándose 
diferencias significativas entre ambos sexos, resultando menor en las 
mujeres que en los hombres, de acuerdo con la mayoría de estudios 
realizados108. 
Al comparar la media del ITB en los grandes grupos de edad, como 
era de esperar los valores medios disminuían conforme el grupo de edad 
aumentaba, aunque también dentro de la normalidad. Lo mismo sucedió 
cuando se consideró el ITB patológico, cuya proporción aumentaba 
igualmente con la edad, hecho ya conocido109. En el presente estudio se 
ha podido observar un descenso en los niveles del ITB a partir de los 50 
años, el cual vuelve a disminuir marcadamente a partir de los 70 años, 
incluso en esta edad se invierte la media del ITB haciéndose menor en 
hombres que en mujeres, hecho no sucedido en edades anteriores. 
Similares hallazgos encontraron  Lamina et al 110 donde a partir de los 45 
años observaron un aumento de la prevalencia de EAP, más acusada en 
su caso en varones que en mujeres, diferencia que  se hace más evidente 
a partir de los 74 años.  
La prevalencia del ITB patológico en la muestra global del nuestro 
estudio fue de 6,8% siendo mayor en mujeres (8,2%), que en hombres 
(5,1%). En el mismo sentido, aunque con una prevalencia mayor del ITB 
patológico, Collins et al111 encontraron en mujeres afroamericanas (26,9% 
frente al 19,4% en varones de la misma raza) y en mujeres hispánicas 
(14,9% frente al 11,9% en hombres de la misma raza), pero no en la raza 
blanca (7,5% en mujeres, similar a nuestro estudio, frente a 19,4% en 
hombres de raza blanca). También Hiramoto et al112  encontró  una 
prevalencia de EAP ligeramente superior en mujeres (12%) que en 
hombres (11%), al igual que Eraso et al113 que también halló una mayor 
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prevalencia de EAP en mujeres (5,6%) que en varones (3,5%) pero en 
una frecuencia menor. 
Lahoz et al114 en población general sin antecedentes de EAP, 
también encontraron una media considerada normal en las cifras de ITB 
(1,08; DE= 4,3), cuyos participantes tenían un rango de edad entre 60 y 
79 años, muy parecida a la obtenida en este trabajo (1,05; DE=0,1), 
aunque resulta algo menor cuando consideramos las edades de la 
población objeto de nuestro estudio (ITB de 1,04; DE=0,1 entre 60 y 69 
años y 1,00; DE=0,1 en los ≥70 años) . La prevalencia de ITB patológico 
observada por Lahoz et al fue del 3,4%, inferior al del presente estudio 
(6,8%). En ambos estudios, en estos grupos elevados de edad  la 
disminución de los niveles de ITB ha sido mayor en varones que en 
mujeres. 
Otros autores, en cambio, como Manzano et al115, en el estudio 
MERITO, valoraron pacientes entre los 50 y los 80 años, diagnosticados 
de diabetes o SCORE mayor del 3%, observando en este caso una 
prevalencia de un ITB patológico mucho mayor (26,2%). Situación que se 
aproxima a la obtenida en los pacientes diabéticos de nuestro estudio 
(17,5%), si tenemos en cuenta que en nuestro caso el rango de edad 
incluye a personas más jóvenes. 
Newman  et al73 observaron una media del ITB de 1,07 (DE= 0,17), 
ligeramente superior a la observada en nuestro estudio (1,05), pero dentro 
de la normalidad en ambos casos; la muestra la componían individuos 
mayores de 65 años y que habían padecido ECV previa. El ITB patológico 
observado por estos autores (12,4%) fue superior al obtenido en este 
estudio, lo cual podría explicarse por incluir pacientes con una edad más 
avanzada y la presencia de una mayor frecuencia de FRCV. Al contrario 
que en este trabajo, en el de Newman et al había un mayor porcentaje de 
hombres con un ITB patológico (13,8%) que en mujeres (11,4%). Ambos 
estudios coinciden en que el ITB disminuye con el aumento de la edad. 
Índice tobillo-brazo como medida diagnóstica  de aterosclerosis subclínica: 
factores asociados y relación con la morbimortalidad.  Discusión 
 
María Pilar Torres Moreno  Tesis Doctoral  
 
92 
 En resumen, las poblaciones valoradas, incluido el estudio objeto de 
esta tesis, coinciden en que los valores medios del ITB disminuyen con la 
edad, siendo esta disminución perceptible a partir de los 45-50 años y 
más acusada alrededor de los 60-70 años tanto en mujeres como en 
hombres. En sentido inverso, un ITB patológico aumenta con la edad. En 
cuanto al ITB patológico, se observa que puede estar elevado tanto en 
mujeres como en hombres. 
 
5.4 Relación entre el ITB y otros FRCV 
 
Otros autores han relacionado la EAP con algunos FRCV como, la 
edad, el tabaquismo, la DM116,117, HTA, la hipercolesterolemia, y niveles 
bajos de cHDL. Por el contrario no han encontrado relación de la EAP con 
la obesidad62. En este estudio la EAP, definida por unos niveles de 
ITB<0,9, se ha relacionado con tener mayor edad, padecer HTA, DM e 
hipercolesterolemia. No se ha relacionado en cambio con la obesidad y el 
porcentaje de fumadores, pero sí había significativamente un porcentaje 
mayor de fumadores en los hombres (69,2% con ITB<0,9 frente a 44,4% 
sin EAP; p=0,013) que en las mujeres. Los fumadores fumaban 
significativamente más en los pacientes con EAP, tanto en el conjunto de 
la muestra como en los varones, relación ya conocida y clásica109. Tanto 
las cifras de PAS y PAD  como la HTA se relacionaron de manera 
estadísticamente significativa con la EAP, al igual que en estudio 
realizado por Mostaza et al (MERITO II)118. Meijer et al65, observaron al 
diferenciar la relación de los FRCV por género, que las cifras de PAS y 
PAD en varones no se asociaron estadísticamente al igual que la PAD en 
el presente estudio. Sí encontraron diferencias en la HTA, situación no 
concordante con nuestros resultados. Las cifras de colesterol total se 
relacionaron de forma estadísticamente significativa con un ITB patológico 
en la muestra global, al igual que los resultados obtenidos en este trabajo, 
pero no en mujeres. Newman  et al73,  mostraron que en la muestra libre 
de ECV previa, se relacionaban  cifras más altas de colesterol total y con 
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niveles más bajos de ITB de forma estadísticamente significativa. Al 
diferenciar por género y relacionar las cifras de colesterol total e ITB, 
ocurría al revés que en el nuestro; apreciaron diferencias significativas en 
mujeres pero no en hombres. También hallaron una asociación 
estadísticamente significativa con los niveles altos de triglicéridos y cHDL 
al igual que en este estudio. En cambio, no se apreciaron diferencias 
significativas entre el IMC y niveles de ITB ni en  el estudio de Newman et 
al ni en el presente estudio. 
Wattanakit et al119 en población diabética, encontró asociación con el 
habito tabáquico y con los niveles más altos de triglicéridos, pero no con 
el CT ni con el cHDL ni la HTA. Dentro de los diabéticos tenían un mayor 
riesgo de EAP aquellos que ya estaban diagnosticados y eran tratados 
con insulina respecto a los pacientes de reciente diagnóstico. 
Parece que de modo global la EAP se encuentra asociada a los 
principales FRCV, difiriendo entre ellos cuando se valora separadamente 
por género. Posiblemente, además de las características inherentes al 
género, los diferentes estilos de vida entre hombres y mujeres puedan 
explicar el que un ITB patológico se encuentre más relacionado con unos 
FRCV que con otros cuando se valoran separadamente mujeres y 
hombres. 
 
5.5 Relación del ITB con la morbimortalidad 
 
Al realizar el análisis entre el ITB y los eventos cardiovasculares 
tanto mortales como no mortales, se consideró patológico el punto de 
corte del ITB en valores menores de 0,9, ya que, por debajo de esta cifra 
se ha asociado con mayor riesgo cardiovascular  tanto en hombres como 
en mujeres120. 
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5.5.1 Morbilidad cardiovascular 
 
En el conjunto de la muestra de nuestro estudio, los eventos CV no 
mortales (CI, ACV y AP) ocurrieron con más frecuencia en los individuos 
que tenían un ITB inferior a 0,9, un 7,5% frente al 4,6% de los individuos 
con un ITB normal, pero el RR aunque positivo (1,84; IC 95%: 0,79-4,28) 
no fue significativo.   
 
 Weatherley et al84 encontraron unas tasas de incidencia de 22 
episodios por 1000 personas-año (IC 95%: 14-34) superior al del presente 
estudio. Criqui et al121 obtuvo una tasa de incidencia muy similar de 23,1 
por cada 1000 personas-año. Y Salameh et al122 también obtuvo una 
mayor incidencia con una tasa de 31,1 por cada 100 personas-año 
(p=0,002). Esta mayor incidencia de eventos CV la refleja Diehm et al123, 
siendo más del doble la frecuencia de mortalidad o eventos CV en los 
individuos con un ITB 0,7-0,9,  acentuándose conforme disminuían los 
niveles de ITB, de modo que en los pacientes cuyo ITB era menor o igual 
a 0,5 tenían cerca de 5 veces más riesgo de eventos CV. Situación 
parecida se observó en el estudio de Lee et al124, que en pacientes con 
IAM observó una incidencia  mayor, cuanto menor era el valor del ITB 
pero no apreciaron diferencias significativas, así los que tenían un ITB 
entre 0,9-07 tuvieron una incidencia del 10,4% y con un ITB <0,7 de 
17,5%. Sí hubo diferencias significativas en el caso de los ictus, cuya 
incidencia en pacientes con ITB entre 0,9-0,7 fue del 8,8% y en los que 
tenían un ITB <0,7 del 11,1%. 
 Hooi et al79, observaron una tasa de incidencia de 80 episodios de 
ECV  por cada 1000 personas-año, muy superior a la encontrada en este 
estudio (7 casos de ECV por cada 1000 personas-año), lo que quizás 
podría estar influido por la mayor edad de los participantes y presentar 
antecedentes personales de ECV previa. 
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5.5.2 Mortalidad cardiovascular 
 
Se observó en nuestro estudio un RR crudo con respecto a 
mortalidad CV de, 3,37; (IC 95%: 1,49-7,62), y al igual que los eventos 
esta también fue más elevada en varones (RR=5,51; IC 95%: 1,84-16,5; 
p=0,002), no siendo así en las mujeres (RR=2,08; IC 95%: 0,61-7,07; 
p=0,240). 
Hooi et al78 obtuvo unas tasas de incidencia globales de mortalidad 
CV de 44 fallecidos de causa CV 44 por cada 1000 personas-año, muy 
superiores a las 8 por cada 1000 personas-año de este estudio quizás por 
los mismo motivos comentados de presentar una muestra con una mayor 
edad y la influencia de tener ECV previa. Diehm et al81, también 
encontraron una mortalidad superior a la nuestra con una tasa de 
incidencia de 16 fallecidos por causa CV (IC 95%: 13-19) por 1000 
personas-año, pero más cercana a la del presente estudio. La incidencia 
obtenida por Diehm et al es muy similar a la hallada en el trabajo de 
Newman et al75, de 16 por cada 1000 personas-año, en la muestra más 
similar a la de este trabajo, que no tenía antecedentes de ECV previa. 
También Merino et al125 hallaron una mayor mortalidad cardio-
vascular en los individuos con EAP de un 8,6% y una menor 
supervivencia libre de eventos, muy similar a la mortalidad hallada  en el 
presente estudio, 8,8%. Espinola-Klein et al126 obtuvo una mortalidad de 
causa cardiovascular ligeramente superior (10,2%). Lee  et al124 diferenció 
dentro de la mortalidad CV en la causada por infarto agudo de miocardio 
(IAM) e ictus siendo solo estadísticamente significativa en el caso del IAM 
al ajustar por edad sexo  antecedentes de diabetes y ECV previa. Resnick  
et al78 obtuvo una  tasa de incidencia por cada 1000 personas-año de 24, 
superior a este estudio, en probable relación con la mayor edad de los 
pacientes incluidos en el estudio, mayores de 45 años. Suominen et al127, 
en cambio obtuvo una incidencia (OR=2,21; IC 95%:1,60-3,08) algo 
menor a la de este estudio. Doobay et al128, realizó una revisión 
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sistemática donde el RR de la población total consultada fue muy similar 
al nuestro (RR=3,23; IC 95%:2,68-3,88). 
La mortalidad CV fue mayor  en los individuos cuyos niveles de ITB 
fueron menores según refleja el estudio de  Li X et al10, según el cual, los 
individuos que tenían unos niveles de ITB≤0,4 tenían un riesgo 5 veces 
mayor de morir de causa CV.  Lamina et al110, observaron que por cada 
descenso de 0,1 en el ITB la mortalidad tanto CV como la total aumentaba 
en un 20-35%. Las curvas de supervivencia de su estudio también 
mostraban una menor supervivencia en los pacientes con un ITB 
patológico al igual que en el presente estudio aunque ellos lo analizaron 
de forma global y no por género. 
Por tanto, puede inferirse que las tasas de incidencia de mortalidad 
de causa CV son menores que el resto de estudios, como corresponde 
quizá a un estudio situado en un área de bajo riesgo CV. 
 
5.5.3 Mortalidad por todas las causas 
 
Al igual que en los casos anteriores la mortalidad por todas las 
causas ha sido mayor en los pacientes con un ITB patológico, un 21,3% 
frente a un 7,6% en aquellos que tenían un ITB normal, siendo más 
marcada esta diferencia en varones, cuya mortalidad global fue de un 
42,3% en aquellos pacientes que presentaban un  ITB patológico, frente 
al 9,3% observado en aquellos que tenían un ITB normal, diferencias 
estadísticamente significativas. Datos que concuerdan con el RR crudo 
encontrado en la muestra total (RR=3,27; IC 95%: 1,94-5,52) y en 
hombres (RR=5,58; IC 95%: 2,87-10,84), pero no en mujeres.  Al 
comparar la probabilidad de supervivencia se apreció en hombres, pero 
no en mujeres una disminución de esta en aquellos pacientes con ITB 
patológico, al igual que lo mismo ocurría en el estudio de Lamina C et 
al110, donde después de unos 13 años de seguimiento  era cercana al 
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40% en la muestra global, pero sin diferenciar por género como en el 
presente estudio. 
Después del ajuste se observó en nuestro estudio que el ITB 
patológico era un predictor independiente de mortalidad por todas las 
causas (edad estratificada en cuatro grupos de edad), (HR=2,29; IC del 
95%:1,13-4,61) en varones libre de eventos, no así en mujeres (HR=1,28; 
IC del 95%:0,53-3,13).   
 Diehm et al81 encontraron unas tasas de incidencia en pacientes 
con EAP asintomáticos de 60 muertes por cada 1000 personas-año, unas 
tres veces superior a las observadas en el  presente estudio (21 muertes 
por cada 1000 personas-año) y similar a la obtenida por Alzamora et al129 
(27 fallecimientos por 1000 personas-año), sin embargo no resultó 
significativa la relación entre la mortalidad y el ITB patológico (HR=1,5; IC 
95%: 0,9-2,4; p=0,141).  Hooi et al79 hallaron una incidencia de mortalidad 
casi el doble que el observado en nuestra población (44 fallecimientos por 
1000 personas-año). Estos mismos autores encontraron en varones una 
HR de 1,7 (IC 95% 1,1-2,6), pero no en mujeres, al igual que nuestro 
estudio, de las que solo pudieron aportar una HR por mortalidad de causa 
CV de 1,3 (IC 95%:0,7-2,3), por tanto no significativa. Heald et al80 
encontraron un RR de mortalidad por todas las causas de 2,35; (IC 
95%:1,66-3,32), similar a la HR de los  varones del presente estudio y 
mayor el RR obtenido por  Hanssen et al82 en una cohorte seguida 
durante 17 años (RR=2,02; IC 95%:1,47-2,76) y Resnick et al78 (HR=1,69; 
IC 95%:1,34-2,14) después de ajustar por los FRCV clásicos. La 
incidencia obtenida por estos  últimos autores fue de 54 fallecimientos por 
todas las causas, más del doble que el hallado en nuestro estudio.   
En general, los estudios de cohortes valorados (excepto el estudio 
de Alzamora et al107), han encontrado relación entre un ITB<0,9 y 
mortalidad por todas las causas ajustado por género. Apenas alguno que 
incluya a las mujeres por separado como es nuestro caso (ya se han 
comentado los motivos por los que este estudio se presenta de este 
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modo) excepto Hooi et al79 que hallaron resultados en la misma dirección 
que el nuestro. Por tanto, el resultado obtenido en varones es 
concordante con los estudios comparados, excepto que en el nuestro las 
tasas brutas de mortalidad global fueron entre dos y tres veces inferiores 
al resto de estudios y similar al realizado en un área mediterránea129. 
 
5.5.1 Combinados morbilidad CV + mortalidad de causa CV y 
morbilidad CV + mortalidad por todas las causas 
 
En nuestro estudio se encontraron pocos episodios durante el 
seguimiento, como corresponde a un área de bajo riesgo CV.    
 Por ello, se ha agrupado el análisis en dos variables de desenlace 
combinadas: morbilidad de causa CV y mortalidad de causa CV por un 
lado y morbilidad de causa CV y mortalidad por todas las causas por otro. 
En ambos casos, aunque el RR crudo (tabla XIX) presentó una 
relación positiva y significativa entre el ITB<0,9 y estos dos episodios 
combinados en la muestra global y en hombres, pero no en mujeres, al 
ajustar por otras variables no se ha hallado en el presente estudio 
asociación del ITB bajo con ninguno de ellos, tanto en hombres como en 
mujeres, aunque en hombres se aprecia una tendencia a esta asociación 
en el combinado morbilidad CV y mortalidad por todas las causas 
(HR=1,73; IC 95%: 0,95-3,16; p=0,076), Estos resultados son similares 
aunque solo en parte, a los obtenidos por Alzamora et al129 que 
obtuvieron una asociación significativa del ITB<0,9 con la morbimortalidad 
(HR=1,8; IC 95: 1,4-2,5), pero no en cambio en la mortalidad por todas las 
causas (HR=1,5; IC95%: 0,9-2,4; p=0,141) en una cohorte seguida 
durante cuatro años y ajustada por los principales FRCV. En el caso del 
combinado morbilidad de causa CV y mortalidad de causa CV, Merino et 
al125 encontraron un RR de 3 (p=0,003, no aporta el estudio el IC) de 
presentar el combinado IAM fatal y no fatal + muerte de causa CV en 
aquellos pacientes varones con ITB<0,9, después de ajustar por FRCV y 
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ECV previa. Quizá la inclusión de esta variable y una edad comprendida 
entre 55 y 74 años pueda explicar en parte la diferencia con nuestro 
estudio. Por otra parte, como se ha comentado anteriormente, hay poca 
información para determinar si la asociación de un ITB patológico con la 
ECV difiere por género99, lo que podría también explicar parte de las 
discrepancias encontradas con otros trabajos. 
 
5.6 Fortalezas y limitaciones 
 
Son tres las fortalezas aportadas por nuestro estudio. La primera, 
que la muestra fue obtenida de modo aleatorio procedente de una 
provincia española y seguida en sentido prospectivo hasta la aparición de 
los primeros episodios, especialmente los relacionados con la mortalidad, 
durante 10,7 años, eliminando con ello el sesgo de selección. La 
segunda, que se han valorado primeros episodios durante el seguimiento, 
por lo que la exclusión del estudio de los pacientes que ya habían 
padecido una ECV, proporciona a la EAP un valor predictivo no mediado 
por estos pacientes, los cuales suelen presentar mayor morbimortalidad. 
La tercera, que en la descripción y en el análisis se ha incluido a la 
población entre un rango de edad entre 18 y 91 años, teniendo como 
referencia en los cálculos al grupo más joven. Situación no observada en 
ninguno de los estudios consultados.  
Como principal limitación, la referida al tamaño muestral. Su cálculo 
se realizó para el primer corte del estudio con otro objetivo y no el 
aplicado al tamaño muestral de una cohorte. Aunque un cálculo ―a 
posteriori‖ ha aportado un poder estadístico del estudio de un 82,3%, 
suficiente para contestar a las hipótesis planteadas y demostrando la 
relación del ITB <0,9 con el importante ―end point‖ que representa la 
mortalidad por todas las causas en varones. Sin embargo, no se ha 
hallado relación con el resto de variables de desenlace, ni con las 
mujeres, relación que la mayoría de estudios han encontrado. Quizá un 
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tamaño muestral mayor hubiera podido demostrar alguna de estas 
relaciones.  
5.7 Consideraciones finales. 
 
En la mayoría de estudios, el ITB patológico se ha asociado con un 
elevado riesgo de ECV y mortalidad de causa CV130 y por todas las 
causas78. Nuestro estudio es consistente en que un ITB<0,9 es un 
predictor independiente de mortalidad por todas la causas en varones que 
aún no han padecido los eventos medidos, además de relacionarse 
estrechamente con los FRCV, de acuerdo con otros autores65.   
Por tanto, parece lógico pensar que habría que realizar la 
determinación del ITB a aquellos pacientes expuestos a enfermedad CV y 
mortalidad, con el objeto de reclasificarlos en pacientes de muy alto riesgo 
y tratar los FRCV asociados como si de prevención secundaria se tratase. 
Por tanto, la medición del ITB es de gran importancia clínica, y aunque 
aún no parece claro a quién determinarlo131 podría aconsejarse su medida 
a todos los pacientes mayores de edad (nuestros resultados indican ≥70 
años), considerando la edad en 50 años sobre todo en diabéticos66 y en 
aquellos individuos que presenten uno o más FRCV132 en tanto no se 
disponga la evidencia de la eficacia de un cribado.  En este sentido, 
Ferket et al134 en una reciente revisión de múltiples guías de cribado de 
EAP, concluyen que éstas presentan variaciones entre sus 
recomendaciones, ofreciendo dudas si las medidas tomadas 
consecuentemente tras el cribado serían efectivas. En tanto no se dilucide 
la importancia del cribado, se acepta que el diagnóstico de EAP mediante 
el ITB puede realizarse en la población referida anteriormente y tratar los 
FRCV como se ha comentado, incluso podría incorporarse a una ecuación 
de riesgo en la que la determinación del ITB mejoraría el pronóstico134. 
Aún aceptando esta recomendación, se ha descrito recientemente en el 
estudio PERIFERICA que el número de pacientes con EAP que alcanzan 
objetivos terapéuticos es muy bajo133. 
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Por tanto, nuestros resultados aconsejan, al menos en la población 
más susceptible de padecer EAP, determinar su diagnóstico mediante la 
medición del ITB, la cual es una técnica sencilla y barata, aunque el 
tiempo empleado en su medida requeriría apoyo técnico135 y diagnosticar 
la EAP en el punto de corte <0,9, mientras se logra un acuerdo tanto en la 
técnica de medida, como los puntos de corte a considerar en el 
diagnóstico de la EAP y la conveniencia de realizar o no un cribado en la 
población99. 
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6 Resumen 
Introducción 
 La ECV es uno de los principales problemas de salud en el mundo, 
sobre todo en los países desarrollados y en vías de desarrollo, así como 
la primera causa de mortalidad en nuestro país.  
 Los  FRCV tradicionales se encuentran asociados a la extensión y 
severidad de las lesiones ateroscleróticas, por lo que la detección de 
estas lesiones antes de que aparezcan las complicaciones clínicas no 
solo sería de gran utilidad a la hora de mejorar la predicción del RCV y un 
mejor abordaje clínico, sino que constituye un tema de constante 
preocupación y actualidad. Una de las técnicas que permite detectar estas 
lesiones, y que es la que ocupa el presente estudio, es la medición del 
ITB. 
 El ITB es la prueba más comúnmente realizada para valorar la 
existencia de EAP en miembros inferiores, ya que es una prueba sencilla, 
no invasiva, barata y con una gran sensibilidad y especificidad. El ITB se 
calcula dividiendo la PAS braquial más alta entre la presión arterial 
medida en miembros inferiores a nivel de la arteria pedia o tibial posterior 
con ultrasonidos. Si este resultado es menor de 0,9, el diagnóstico de 
EAP quedaría establecido. 
 La prevalencia de la EAP valorada por el ITB está relacionada 
estrechamente con la edad, aumentada en los grupos de mayor edad, 
siendo en población general muy variable según las poblaciones 
estudiadas, las enfermedades asociadas y los grupos de edad 
considerados.  
 La EAP se ha relacionado con una mayor presencia de FRCV y 
con la aterosclerosis en otros territorios vasculares. La detección de la 
ECV subclínica también se ha asociado con mayor riesgo de presentar 
Índice tobillo-brazo como medida diagnóstica  de aterosclerosis subclínica: 
factores asociados y relación con la morbimortalidad.  Resumen 
 
María Pilar Torres Moreno  Tesis Doctoral  
 
103 
ECV. Así, los pacientes con EAP subclínica tenían una mayor prevalencia 
de enfermedad coronaria, ictus y placas de ateroma a medida que 
disminuían los niveles del ITB, no estando clara esta asociación por 
género. En lo referente a la mortalidad también fue mayor en los 
pacientes con un ITB patológico tanto en la mortalidad total como la de 
causa CV. Dada la variabilidad de la prevalencia del ITB y la posible 
diferencia que pudiera haber por género, estábamos en condiciones de 
valorar estas cuestiones en un estudio de cohortes prospectivo. Para ello, 
se plantearon los siguientes objetivos.  
 
Objetivos 
 El objetivo principal de este estudio ha sido valorar el significado 
pronóstico de los niveles bajos del ITB en la mortalidad por todas las 
causas y en el combinado morbilidad CV y mortalidad, tanto CV como por 
todas las causas en una muestra poblacional libre de eventos y separado 
por género, con un seguimiento de 10,7 años. 
 Los objetivos secundarios fueron: 
- Conocer la distribución del ITB por edad y género. 
- Describir la relación entre los niveles del ITB patológico y los 
principales FRCV. 
- Evaluar la asociación entre los niveles del ITB patológico y otras 
variables sociodemográficas. 
 
Material y métodos 
 El diseño corresponde a un estudio de cohortes en la provincia de 
Albacete. La cohorte fue valorada en dos ocasiones: la primera entre los 
años 1992-1994 y la segunda entre los años 2004-2006. La muestra 
procede de los habitantes de la provincia de Albacete ≥18 años. 
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 El tamaño muestral se calculó  según la prevalencia de AP (1,4%) 
observada en un estudio anterior realizado en el Centro de Salud Zona III 
de Albacete. Se realizó un muestreo estratificado y bietápico con etapas 
proporcionales al tamaño de la población que contienen. 
 La información del presente estudio se recogió de los Centros de 
Salud de la provincia de Albacete a los cuales estaban adscritos los 
participantes. Las variables registradas en un primer examen fueron datos 
sociodemográficos, AF de CI, antecedentes personales de CI, AP, ACV, 
ECV, HTA, DM, hipercolesterolemia, hábito tabáquico, grado de obesidad, 
peso, talla, IMC, PAS, PAD, glucemia, niveles de CT, cHDL, colesterol no 
HDL, triglicéridos e ITB. En un segundo examen se recogieron los eventos 
sucedidos y fecha de los mismos (angor, IAM, ACV y AP). En caso de 
fallecimiento se anotó la causa.  
 Para contestar a los objetivos planteados y valorar la influencia del 
ITB sobre la mortalidad por todas las causas y episodios CV como primer 
evento sucedido durante el período de seguimiento, se ha realizado la 
construcción de varios modelos de regresión de Cox, tras comprobar el 
cumplimiento de la proporcionalidad de los riesgos instantáneos. Los 
modelos se han construido tanto para las mujeres como para los hombres 
por separado. Se ha ajustado por las variables que podían producir 
confusión y que constituían una buena justificación teórica: edad 
agrupada en cuatro grupos, consumo de tabaco, HTA, DM, obesidad, 
hipercolesterolemia y cociente cHDL/triglicéridos.  
 
Resultados 
El tamaño muestral definitivo fue de 1170 participantes. La edad 
media de 47,2 años (DE=17,4); 56,6% eran mujeres y 43,4% hombres. 
Al valorar los FRCV se apreciaron diferencias significativas entre 
mujeres y hombres en el porcentaje de fumadores, cantidad de tabaco 
consumido, colesterol y triglicéridos, siendo mayor en varones. En 
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cambio, la obesidad, el nivel de cHDL, el cociente cHDL/TG y el ITB 
presentaron resultados más altos en mujeres.  
Se  observó un aumento escalonado del ITB patológico (<0,9) 
conforme aumentaba el grupo de edad. En el caso de las mujeres, 
aquellas que tenían niveles de ITB menores de 0,9 se encontraban con 
mayor frecuencia en el grupo de los 45 a los 64 años. Los varones 
presentaban una distribución del ITB similar al grupo en conjunto: un nivel 
de ITB menor de 0,9 era más frecuente según aumentaban los intervalos 
de edad de forma estadísticamente significativa. 
Durante el seguimiento se perdieron el 14,5% de los participantes, 
cifra que puede considerarse más que aceptable y que no difería de las 
personas que continuaron en el estudio, por lo que se pueden considerar 
ambos grupos similares, minimizando con ello el sesgo de selección.  
 
La media del ITB fue similar en los grupos de edad hasta los 49 
años, experimentando a partir de los 50 años un descenso, más acusado 
a partir de los 70 años. En todos los casos los valores medios estaban 
dentro de la normalidad y al diferenciar por género, las cifras de ITB 
fueron significativamente inferiores en las mujeres.   
Los pacientes con un ITB patológico presentaron mayor edad tanto 
en hombres como en mujeres de manera estadísticamente significativa. 
En cuanto a los FRCV clásicos, los participantes con un ITB menor de 0,9 
presentaban significativamente un mayor porcentaje de hipertensos y 
diabéticos, pero no de fumadores. En cambio, al tener en cuenta el 
género, las mujeres con un ITB patológico presentaban diferencias 
significativas solo en el número de hipertensas, al contrario que los 
hombres que presentaron diferencias significativas en el número de 
diabéticos y fumadores, pero no en el número de hipertensos.  
Puede apreciarse en nuestro estudio como los RR crudos son más 
elevados de forma significativa en todos los episodios sucedidos, 
indicando con ello que el grupo de expuestos (ITB<0,9) padece más los 
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eventos que el grupo de no expuestos (ITB considerado normal). Ello 
sucede en todos los episodios valorados (excepto la morbilidad de causa 
CV), tanto en la muestra total como en los hombres, pero no en las 
mujeres, situación curiosa, ya que el ITB patológico es más frecuente en 
mujeres que en hombres, pero en aquellas ningún evento ha resultado 
significativo. Excepto la mortalidad de causa CV que no presenta 
diferencias entre el grupo de expuestos (hombres) y no expuestos 
(mujeres), el resto de eventos acontecidos por primera vez durante el 
seguimiento es significativamente mayor en hombres que en mujeres. Ello 
indica que por género hay diferencias importantes. 
Al realizar el análisis ajustado y diferenciado por género, valores de 
ITB<0,9 resultaron predictores de mortalidad por todas las causas en 
varones (HR=2,29; IC 95%: 1,13-4,61; p=0,021) y casi alcanza la 
significación estadística en el combinado mortalidad por todas las causas 
y morbilidad de causa CV (HR=1,79; IC 95%: 0,96-3,34; p=0,068). En el 
caso de las mujeres no se apreciaron diferencias significativas en ninguna 
de las variables de desenlace valoradas. 
 
Discusión 
La prevalencia de los principales FRCV de este estudio no difieren 
en general de los estudios consultados, ni la prevalencia del ITB 
patológico, el cual se encuentra dentro de los márgenes observados por 
otros investigadores (6,8%). Aún así, las  diferencias encontradas podían 
ser explicadas por la edad media de los participantes de cada estudio, la 
procedencia del mismo y el modo de medida de las variables.  
 Las poblaciones valoradas, coinciden con los resultados obtenidos 
en este estudio, en que los valores medios del ITB disminuyen con la 
edad, siendo esta disminución perceptible a partir de los 45-50 años y 
más acusada alrededor de los 60-70 años tanto en mujeres como en 
hombres. En sentido inverso, un ITB patológico aumenta con la edad. En 
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cuanto al ITB patológico, se observa que puede estar elevado tanto en 
mujeres como en hombres. 
Parece que de modo global la EAP se encuentra asociada a los 
principales FRCV, difiriendo entre ellos cuando se valora separadamente 
por género. Posiblemente, además de las características inherentes al 
género, los diferentes estilos de vida entre hombres y mujeres puedan 
explicar el que un ITB patológico se encuentre más relacionado con unos 
FRCV que con otros cuando se valoran separadamente mujeres y 
hombres. 
En general el principal resultado de este estudio (el ITB patológico 
es un predictor independiente de la mortalidad por todas las causas en 
varones),  es concordante con los estudios comparados. En cambio, en la 
combinación morbilidad CV y mortalidad por todas las causas, casi 
alcanza la significación estadística en varones, indicando con ello que en 
el presente estudio se han encontrado por género diferencias pronósticas 
del ITB patológico. Dado que la mortalidad por todas las causas es uno de 
los más importantes ―end point‖ duros, debiera medirse el ITB, al menos 
en varones, a aquellos más susceptibles de padecer EAP, en espera de 
ensayos clínicos que valoren la eficacia de un cribado en la población.  
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7 Conclusiones 
 
1ª. En la muestra del presente estudio, los valores medios del índice 
tobillo-brazo  disminuyen con la edad en mujeres y hombres, 
especialmente a partir de los 70 años. En sentido inverso, el ITB 
patológico aumenta con la edad, efecto más marcado en hombres.  
 
2ª. Un índice tobillo-brazo patológico se ha asociado de modo directo 
con los principales FRCV: edad, HTA, DM, fumar más cigarrillos e 
hipercolesterolemia.   
 
 
3ª. Un valor del índice tobillo-brazo menor de 0,9 ha demostrado ser 
predictor de mortalidad por todas las causas en varones de una muestra 
de origen poblacional, seguida durante 10,6 años. 
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